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1. Zusammenfassung

Hintergrund: In Deutschland steht gesetzlich Versicherten ab dem 50. Lebensjahr der Test auf okkultes
Blut im Stuhl (iFOBT) als FriherkennungsmalRnahme auf kolorektale Karzinome (KRK) zur Verflgung.
Daneben haben seit 2019 Manner ab dem 50. Lebensjahr und Frauen ab dem 55. Lebensjahr Anspruch
auf zwei FriherkennungsmalRnahmen mittels Koloskopie im Abstand von zehn Jahren. Ziel des
Projektes zur Vorsorge bei familidrem Risiko fiir das kolorektale Karzinom (FARKOR) war eine KRK-
Friherkennung fiir familiar mit Darmkrebs vorbelastete Personen ab dem Alter von 25 bis unter 50
Jahren zu entwickeln, zu implementieren und zu evaluieren, um langfristig eine Reduktion der Inzidenz
und der KRK-Mortalitat zu erzielen.

Methodik: Die Studie wurde als prospektive populationsbasierte Interventionsstudie durchgefiihrt
und umfasste (a) die Durchfiihrung der Familienanamnese (FA) (b) die Durchfiihrung einer
Friiherkennungsmalnahme fiir Personen mit positiver einfacher Familienanamnese (pEFA), (c) ein
Monitoring der Koloskopie-Zahlen in der Altersgruppe 25 bis unter 50 Jahren im niedergelassenen
Bereich sowie im klinischen Sektor, (d) ein Monitoring der Entdeckungsraten von KRK und Adenomen
in der Zielgruppe, (e) ein Monitoring der Koloskopiezahlen mit unauffalligen Befunden, sowie (f) eine
gesundheits6konomische Modellierung der langfristigen Effektivitdt und Kosteneffektivitdt des
Programmes.

Ergebnisse: In die Studie wurden 26.271 Teilnehmer eingeschlossen. Davon wurden 25.848 einer
einfachen Familienanamnese (EFA) unterzogen, die Antworten auf vier Fragen verlangte. Im Ganzen
erflllten 5.769 Personen eine pEFA. In der Koloskopiegruppe (n = 1.595) zeigte sich im Vergleich mit
einer etablierten Gruppe ab 55 Jahren ein vergleichbares Risikopotential. Die iFOBT Gruppe bestand
aus 1.188 Personen. Davon wurden 81 (6,82 %) im Programm als positiv dokumentiert. Sieben dieser
Personen hatten innerhalb des Programms eine Koloskopie. Die gesundheitsokonomische Evaluation
zeigte, dass bei Personen mit familidrem KRK-Risiko Koloskopien im Abstand von zehn Jahren oder
alternativ iFOBT alle zwei Jahre im Alter zwischen 30 und 70 Jahren im Vergleich zur derzeitigen
etablierten Friiherkennungsuntersuchung ab einem Alter von 50 Jahren langfristig effektiv und
kosteneffektiv mit einem inkrementellen Kosteneffektivitatsverhaltnis (IKEV) kleiner als 10.000,- € pro
zusatzlich gewonnenes Lebensjahr (GLJ) im deutschen Gesundheitssystem sind.

Diskussion: Im Rahmen des FARKOR-Projektes und den dort implementierten Selektionsprozessen
wurde eine Population gefunden, die bei einer Koloskopie-Vorsorge ein Risikopotential fir
fortgeschrittene Adenome zeigt, dass (obwohl ein wenig geringer) mit dem der im Moment etablierten
Vorsorgepopulation vergleichbar ist. Bei Adenomen betrdagt die Detektionshaufigkeit 18 % im
Vergleich zu 18,2 % in der allgemeinen deutschen Screeningpopulation. Hier ist das groRRe Potential
der Idee von FARKOR. Das Programm zeigt die Existenz einer Population, in der der FARKOR-Prozess
die Entwicklung von KRK eindammen kann. In zuklinftigen Arbeiten muss an der Klarstellung der
Selektion genau dieser Risikogruppe gearbeitet werden.

Basierend auf den Ergebnissen der gesundheitsokonomischen Evaluation ist eine KRK-Friiherkennung
im Alter von 30 bis 70 Jahren entweder mit der Koloskopie im Abstand von 10 Jahren oder alternativ
mit dem iFOBT im Abstand von zwei Jahren flir Personen mit familiarem KRK-Risiko langfristig deutlich
effektiver als das etablierte Screeningprogramm bei akzeptablem Verhaltnis zwischen Nutzen,
potenziellem Schaden und Kosten.

Da der Erfolg des jeweiligen Friherkennungsprogramms durch die Akzeptanz und
Teilnahmebereitschaft der Zielgruppe bestimmt wird, sollte weiterhin eine Wahlmaoglichkeit zwischen
einem auf Koloskopie bzw. iFOBT basierenden Screening beibehalten und das fiir die entsprechende
Person passende Programm ausgewadhlt werden.

Aufgrund fehlender Evidenz zur Gite der FA konnte jedoch keine Aussage dariber getroffen werden,
ob eine Kombination von bevoélkerungsweitem Screening auf ein familidgres KRK-Risiko und
nachfolgend einem Angebot einer KRK-Friiherkennungsuntersuchung fiir Personen mit
nachgewiesenem familiarem KRK-Risiko kosteneffektiv ist. Zuklinftige Forschung sollte zusatzliche
Evidenz flir die Giite von verschiedenen Erhebungsinstrumenten zur Identifikation von familiar
belasteten Personen generieren.
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Institution Aufgabenbereich
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Tabelle 2: Beteiligte Kooperationspartner
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@ PR PATHOLOGIE £V, - X LANDESARZTEKAMMER
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Bayerisches Staatsministerium fiir j‘-
Gesundheit und Pflege
Abbildung 1: Projektstruktur (Stand: 8. September 2021)
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3. Projektziele

3.1 Hintergrund

Unter dem Ubergeordneten Begriff KRK werden Krebserkrankungen des Dickdarms
(Kolonkarzinom) und des Mastdarms (Rektumkarzinom) zusammengefasst (1). Das KRK ist bei
beiden Geschlechtern die zweithaufigste bdsartige Erkrankung und die zweithdufigste
Krebstodesursache in Deutschland. Im Jahr 2017 wurden 58.912 Neuerkrankungen und
23.751 Todesfalle durch KRK verzeichnet (2). Familidar bedingte Risiken spielen eine
wesentliche Rolle bei Krebserkrankungen. Sie sind jedoch in der Bevolkerung wenig bekannt
und werden in der Gesundheitsversorgung nur randstandig berticksichtigt.

Der Anteil familidr belasteter Risikopersonen an den jahrlich neu diagnostizierten Darmkrebs-
erkrankungen belauft sich auf 25 bis 30 % (3). Fiir die Normalbevolkerung in Deutschland liegt
das Lebenszeitrisiko fiir die Entwicklung von Darmkrebs bei ca. 6 % (4). Menschen mit
familiarer bzw. erblicher Vorbelastung haben ein wesentlich hoheres Lebenszeitrisiko: (a) Bei
einem an KRK erkrankten Familienmitglied haben erstgradige Verwandte gegeniiber Personen
mit durchschnittlichem Risiko ein zwei- bis vierfach erhohtes Risiko; (b) Bei mehreren an KRK
oder Adenomen erkrankten Familienmitgliedern ist das Risiko erstgradiger Verwandter
gegeniliber Personen mit durchschnittlichem Risiko sechs- bis achtfach erhoht; (c) Liegt in der
Familie ein erbliches KRK-Risiko (Hereditary Non-Polyposis Colorectal Cancer (HNPCC/Lynch-
Syndrom)) vor, haben Risikotrager ein 80 prozentiges Lebenszeitrisiko fiir KRK.

Von den jahrlich im Bundesland Bayern diagnostizierten 7.000 bis 8.000 Neuerkrankungen
haben epidemiologisch betrachtet etwa 25 % (ca. 2.000 Personen) ein familidr erhéhtes und
ca. 5% (ca. 400 Personen) ein erbliches Darmkrebsrisiko. In der Altersgruppe 25 bis 50 Jahre
(4,3 Mio. Personen) treten pro Jahr etwa 500 Neuerkrankungen auf. Diese sind vermehrt mit
einem familidaren Risiko verbunden. Weitere 2.000 Personen im Alter von 25 bis 50 Jahren
haben epidemiologisch betrachtet einen noch nicht symptomatisch gewordenen Darmkrebs

(5).

In Deutschland kann bei gesetzlich Versicherten ab dem 50. Lebensjahr der iFOBT jahrlich
durchgefiihrt werden, ab 55 Jahren zweijdhrlich. Mdnner haben seit 2019 bereits ab dem 50.
Lebensjahr alle zehn Jahre, maximal jedoch zweimal, Anspruch auf die Koloskopie als
Krebsfriiherkennungsmalinahme. Bei Frauen liegt die untere Altersgrenze fiir die Koloskopie
bei 55 Jahren (6). Die Berechtigung zur Darmkrebsfriherkennung ist ausschlieBlich an die
genannte Altersbegrenzung gebunden. Dies ignoriert wesentliche Risikofaktoren zur Genese
des Darmkrebses und der daraus resultierenden Sterblichkeit durch KRK. Etwa 10 % der
jahrlichen KRK-Neuerkrankungen werden in Deutschland vor dem 55. Lebensjahr entdeckt.
Bei Personen in dieser Altersgruppe zeigt sich eine steigende Inzidenz (7). Ein GroRteil dieser
Falle ereignet sich in familidaren und erblichen Risikogruppen. Das mittlere Erkrankungsalter
ist gegenliber der Normalbevélkerung um ca. zehn Jahre vorverlagert. Die Erkrankungsrate
familiar vorbelasteter Personen im Alter von 45 Jahren entspricht der KRK-Erkrankungsrate
der Normalbevolkerung im Alter von 55 Jahren. Darliber hinaus ist die jahrliche KRK-Inzidenz
in der Gruppe mit familidrem Risiko mit 16,2/100.000 héher als in der Aligemeinbevolkerung
mit 4/100.000 neu erkrankten Fallen pro Jahr (relatives Risiko RR = 4) (4).

Fiir diese Altersgruppen unter 50 Jahren mit familidrem KRK-Risiko fehlt ein gesetzliches
Angebot fir risikoangepasste FritherkennungsmalRnahmen. Dabei hat diese Risikogruppe das
Potential, am meisten von den Fritherkennungsmafinahmen zu profitieren. Hier ist eine Liicke
im Versorgungssystem, welche durch die neue Versorgungsform geschlossen werden kdnnte.
Risikotrager konnten frih identifiziert und tber risikoangepasste
FriherkennungsmaRBnahmen informiert werden. Durch das Angebot zur Teilnahme an
leitliniengemadRer Friherkennung erhalten sie erstmals die Mdglichkeit, dass vorhandene
Karzinome friihzeitig erkannt und behandelt sowie Vorstufen von Karzinomen eliminiert
werden, bevor sie zu Krebs entarten.
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Es ist notwendig, dass die familidare und erbliche Risikogruppe in das gesetzliche
Darmkrebsfritherkennungsprogramm aufgenommen wird. Auf diese Weise kann, wie das
bereits fiir die Bevolkerung mit durchschnittlichem Risiko gezeigt wurde, auch in dieser
Population der Entstehung maligner Tumoren effektiv und effizient entgegengewirkt werden.
Geeignete Werkzeuge wie vereinfachte Fragebogen zur Erfassung des potenziellen familidren
KRK-Risikos sowie Algorithmen zur Klassifikation sind erfolgreich erprobt worden. Die S3-
Leitlinie KRK empfiehlt fiir Angehorige von Familien mit gehduftem Auftreten von KRK eine
risikoangepasste Friherkennung durch eine Koloskopie in regelmaRigen Abstanden von zehn
Jahren erstmals beginnend zehn Jahre vor dem Alterszeitpunkt der Diagnose des jlngsten
erkrankten Familienmitglieds, spatestens aber im Alter von 40 bis 45 Jahren. Bei erblichem
Darmkrebs (HNPCC)/Lynch-Syndrom) werden Fritherkennungskoloskopien ab dem Alter von
25 Jahren mit verkirzten Untersuchungsintervallen empfohlen (8), (9), (3).

3.2 Ziele und Fragestellungen/Hypothesen des Projekts

Ziel von FARKOR war eine KRK-Friiherkennungsstrategie fur familidr vorbelastete Personen im
Alter von 25 bis unter 50 Jahren zu entwickeln, zu implementieren und zu evaluieren, um
langfristig eine Reduktion der Inzidenz und der KRK-Mortalitdt zu erzielen. Familien mit
hoherem KRK-Erkrankungsrisiko sollten effektiv detektiert und Uber leitliniengerechte
Vorsorge aufgeklart werden. Die Identifikation geschah mit Hilfe einer strukturierten FA, die
gegenwartig die einzig verfligbare Moglichkeit zur Detektion von Risikopersonen ist. Die
innovativen MaRnahmen des Projekts betrafen alle Ebenen der Versorgung und beinhalteten
ein abgestuftes Verfahren zur Erzielung der informierten Entscheidung bei Versicherten mit
familidrem Risiko. Ziel war die Ubernahme des Konzepts in die Regelversorgung.

Evaluationsziele waren primar der Nachweis des Nutzens des Angebots hinsichtlich friihzeitig
entdeckter Karzinome und deren Friihformen, weiterhin die Beschreibung der Nutzung des
Angebotes und der positiven und negativen Ergebnisse der im Programm durchgefiihrten
Friherkennungstests (Koloskopien und iFOBT) sowie moglicher Komplikationen durch die
Intervention. Weiterhin erfolgte eine gesundheitsékonomische Evaluation verschiedener
Strategien einer KRK-Friherkennungsuntersuchung in der definierten Zielpopulation.
Konkrete Fragestellungen lauteten:

1. Fdhrt das Programm bei Teilnehmern mit nachgewiesener positiver KRK-FA zu einer
friihzeitigen Entdeckung von KRK und deren Frihformen?

2. Sind 25- bis unter 50-jahrige mit familidarer Vorbelastung eine Risikogruppe, in der

risikoadaptiertes Screening indiziert ist?

Wie hoch sollte das Mindestalter fiir den Screening-Beginn angesetzt werden?

4. Wie verhdlt sich die langfristige Kosteneffektivitdt von verschiedenen KRK-
Friherkennungsstrategien flir Frauen und Manner in Deutschland mit nachgewiesener
positiver KRK-FA?

5. Wie koénnte eine konkrete Ausgestaltung eines  zukinftigen  KRK-
Friherkennungsprogramms fir Frauen und Manner in Deutschland mit nachgewiesener
positiver KRK-FA im Rahmen der bundesweiten Regelversorgung unter
Berucksichtigung von Nutzen, Risiken und Effizienz aussehen?

w
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4. Projektdurchfiihrung

Zielgruppe der Untersuchung waren familidr belastete Risikopersonen beiderlei Geschlechts
im Alter von 25 bis unter 50 Jahren.

Das Projekt griff auf Datenquellen zuriick, die bereits existierten (elektronische
Koloskopiedokumentation (EKD) der Kassenarztlichen Vereinigung Bayerns (KVB),
Abrechnungsdaten der beteiligten Krankenkassen). Neu zu erstellen war eine Datenbank zur
Dokumentation projektspezifischer Informationen (Teilnahme der Zielperson, Screening- und
Krankenversicherungsnummer, Pseudonym des behandelnden Arztes, Ergebnis der einfachen
und vertieften FA, Dokumentation des Prozedere nach Shared Decision Making (SDM),
Dokumentation der iFOBT-Ergebnisse).

Der geplante Programmablauf stellte sich wie folgt dar:

In der Implementierungsphase wurden unter Koordination der Felix Burda Stiftung (FBS) und
unter Beteiligung der KVB-Informationsmaterialien fiir Arzte! und Versicherte mit dem Ziel
erstellt, fir Darmkrebspatienten beziehungsweise deren Angehorigen wichtige Informationen
zu Darmkrebs und der Projektteilnahme zusammenzufassen (siehe Anlage 3 und 4). Es wurde
festgelegt, zu welchen Zeitpunkten und in welcher Form die Informationsmaterialien
bereitgestellt werden.

Eines der wesentlichen Elemente der Versorgungsform war die multimodale Identifikation
von Risikopersonen. Als ein Zugangsweg fir Patienten zum Innovationsfondsprojekt dienten
die Anschreiben der Krankenkassen an neu erkrankte KRK-Patienten, sogenannte
Indexpatienten. Zur Vorbereitung der Anschreibe-Phase hatten sich die Krankenkassen in
Abstimmung mit den weiteren Projektbeteiligten auf die folgenden Kriterien zur
Identifizierung der Indexpatienten verstandigt:

e Kolonkarzinom (International Statistical Classification of Diseases and Related Health
Problems (ICD-10): C18.0 bis C18.9)

e Rektumkarzinom (ICD-10: C20)

e Rekto-sigmoidales Karzinom (ICD-10: C19)

Um neu erkrankte KRK-Patienten zu identifizieren, haben die Krankenkassen ermittelt, ob in
den letzten 18 Monaten der zur Verfiigung stehenden stationdren Diagnosedaten eine der
oben genannten Diagnosen vorlag. Zuvor wurde hierzu beim Bundesamt fiir Soziale Sicherung
und dem Bundesbeauftragten fir den Datenschutz und die Informationsfreiheit eine
datenschutzrechtliche Priifung veranlasst, um sicherzustellen, dass die vorgesehene
Verarbeitung der Sozialdaten zur Gewinnung von Versicherten fir das Modellprojekt zuldssig
war. Der Konsortialpartner FBS hatte auBerdem eine Vorlage fur ein Anschreiben an die
Versicherten zur Verfligung gestellt, welches kassenindividuell angepasst wurde. Dieses hatte
zum Ziel, dass die Indexpatienten ihre familiaren Angehorigen (ber das
Innovationsfondsprojekt FARKOR informieren und bitten an dem Projekt teilzunehmen. Die
Selektionskriterien wurden, nachdem die AOK Bayern erste Versicherte angeschrieben hatte,
noch einmal verscharft. Dabei wurden Versicherte mit der Diagnose C18.1 vom Anschreiben
ausgeschlossen. Hierbei handelt es sich um eine stationare Diagnose, welche vergeben wird,
wenn ein Tumor im Appendix gefunden wurde, nachdem dieser entfernt wurde. Da Personen
nach einer Blinddarm-OP das Krankenhaus meistens nach kurzer Zeit wieder verlassen
konnen, der Histologiebefund mit der Diagnose eines Karzinoms im entfernten Appendix
gegebenenfalls erst einige Tage spater das Krankenhaus erreicht (Auswertung durch
Pathologen), kann es passieren, dass die Patienten nicht von der Diagnose erfahren.

1 Das in dieser Arbeit gewahlte generische Maskulinum bezieht sich zugleich auf die mannliche, die weibliche und andere
Geschlechteridentitaten. Zur besseren Lesbarkeit wird auf die Verwendung mannlicher und weiblicher Sprachformen verzichtet. Alle
Geschlechteridentitaten werden ausdriicklich mitgemeint, soweit die Aussagen dies erfordern.
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Dahingehend wurden insgesamt 6.283 Indexpatienten im Zeitraum Ende Maérz 2019 bis
Anfang Juli 2019 postalisch angeschrieben.

Daneben gab es auch die Moglichkeit der Selbstdetektion interessierter Zielpersonen durch
die Nutzung des auf der Online-Plattform (siehe Anlage5) des Projektes angebotenen
,Risikorechners“2. Dieses Tool, welches auf der Website als ,,Risiko-Schnellcheck” betitelt war,
,rechnete” nicht im eigentlichen Wortsinn. Hinterlegt war die Frage: ,,Haben Sie Verwandte,
die an Darmkrebs erkrankt sind?“ Wenn der Besucher der Website mit ,Ja“ die Frage
beantwortete, wurde dem User mittgeteilt, dass ein erh6htes Risiko bestehe. Diese interaktive
Losung ermoglichte dem Besucher einen niedrigschwelligen Zugang fiir einen Erst-Kontakt
zum Thema Darmkrebs. Die Hinterlegung des ,Risikorechners” war auch zu Marketing- und
Rekrutierungszwecken niitzlich, denn neben den ausfiihrlichen Informationen, welche auf der
Online-Plattform verdffentlicht wurden, konnte zusitzlich nach teilnehmenden Arzten
gesucht werden. Hierzu wurden wochentlich die entsprechenden Daten von der KVB zur
Verfligung gestellt. Die Adressen und Telefonnummern der Arzte erschienen abhingig von der
Entfernung des eingegebenen Ortes oder der eingegebenen Postleitzahl. Interessierte
Versicherte konnten sich somit im Rahmen eines weiteren Zugangsweges bei den auf der
Online-Plattform hinterlegten teilnehmenden Arzten iiber das Innovationsfondsprojekt
informieren und im Falle eines Teilnahmewunsches von diesen in das Projekt einschreiben
lassen. Dazu mussten die Versicherten eine Einwilligungserklarung unterschreiben, welche
diese zusammen mit einem ausfiihrlichen Patienteninformationsschreiben direkt beim Arzt
erhalten hatten. Dariiber hinaus betrieb die FBS mittels diverser Social-Media-Kanale weitere
Offentlichkeitsarbeit, um Versicherte (iber das Projekt zu informieren (siehe Anlage 6).

Unter allen eingeschriebenen Patienten erfolgte eine systematische Erhebung der
vereinfachten FA in der Altersgruppe der 25- bis unter 50-jahrigen. Zu ihrer Erhebung diente
ein Fragebogen, welcher die komplexen Amsterdam- und Bethesda-Kriterien auf wenige
Fragen reduzierte. Patienten, bei denen ein einfaches familiares KRK-Risiko festgestellt wurde
(pEFA), sollten umfassend Uber die Moglichkeiten der Darmkrebsvorsorge (iFOBT oder
Koloskopie) im Rahmen eines Beratungsgesprachs aufgeklart werden (siehe Abbildung 2).
Hiernach konnten diese dann selbst entscheiden, ob sie eine der angebotenen
FriherkennungsmaBnahmen gleich in Anspruch nehmen oder zunachst eine VFA durchfiihren
lassen mochten. Innerhalb der VFA wurde der Stammbaum des Patienten genauer betrachtet,
um hierdurch das Risiko ndher zu definieren und festzustellen, ob eine humangenetische
Abklarung durchgefiihrt werden sollte. Risikotrdger mit positiver VFA erhielten anschliefend
ebenfalls das Angebot einer der beiden Fritherkennungsmafnahmen. Fiel der iFOBT positiv
aus, erhielten die Patienten anschliefend das Angebot einer Koloskopie. Eine detaillierte
Darstellung der dazugehérenden Dokumentationsbdgen sowie des Leistungspfades ist der
Anlage 1 und 2 zu entnehmen.

Bei Verdacht auf ein erbliches Risiko, wurden die Betroffenen zur Abklarung an ein
humangenetisches Zentrum (ersatzweise zertifiziertes Darmzentrum) verwiesen. Da in
Familien mit erblichen KRK auch vermehrt Magen-, Gebarmutter-, Eierstock-, Nierenbecken-
und Harnleiterkrebs auftreten, wurde die fachiibergreifende Zusammenarbeit der am Projekt
beteiligten Arztgruppen sichergestellt.

2 Der Risikorechner zur Selbstdetektion steht nicht mehr zur Verfiigung.
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Potentielle Projektteilnehmer:
Gesetzlich Krankenversicherten zwischen 25 und
unter 50 Jahren

Rekrutierung tber:

- Indexpatient

- Freundes-/Bekanntenkreis

- Werbung, Flyer, Presseberichte
- teilnehmenden Arzt

Einfache Familienanamnese

bei positiver
einfacher Familienanamnese

Beratungsgesprach

Aufklarung Uber:

- Risiko der Erkrankung

- Ziele und Risiken der
Friherkennungsuntersuchungen

Gemeinsame Entscheidungsfindung
(Shared Decision Making)

l

Vertiefte
/ Familienanamnese \
immunochemischer Friherkennungs-
Stuhltest (iIFOBT) > koloskopie
bei positivem iIFOBT

Abbildung 2: Schematische Darstellung des Patientenflusses

Ein wichtiger Zugangsweg waren ferner die teilnehmenden Arzte, welche gesetzlich
Versicherte auf FARKOR ansprachen, zum Beispiel im Rahmen des Check-Up-35 Programms
beziehungsweise der Hautkrebsfritherkennung. Somit ergaben sich folgende Zugangswege:

e Ansprache in der Praxis,
e Ansprache (iber die Indexpatienten und
e Selbstdetektion liber die Webseite www.darmkrebs-in-der-familie.de.

Zur Sicherstellung eines einheitlichen Beratungsstandards fur die relevanten
Versorgungstrager (niedergelassene Allgemeinéarzte, hausarztliche Internisten, facharztliche
Internisten mit und ohne Schwerpunkt Gastroenterologie, Gynakologen, Urologen,
Dermatologen, Onkologen) wurden Online-Fortbildungen mit aktuellem Wissen zum
familiaren Darmkrebs und den Konsequenzen einer pEFA sowie zum SDM angeboten. Die
Fortbildungen ,FARKOR - Familidres Darmkrebsrisiko“ und ,FARKOR - Vertiefte
Familienanamnese” wurden am 3. September 2018 auf der KVB-Fortbildungsplattform
CuraCampus veroffentlicht und regelmaBig auf den aktuellen medizinischen Stand Gberpriift
und re-zertifiziert (siehe Anlage 7). Beide Online-Fortbildungen wurden von der bayerischen
Landesarztekammer mit jeweils drei Fortbildungspunkten zertifiziert. Um alle Leistungen
erbringen zu diirfen, mussten die teilnehmenden Arzte zudem noch die SDM-Fortbildung
,Beratung zur informierten Entscheidung” absolvieren. Diese Fortbildung existierte bereits
und war mit zwei Fortbildungspunkten zertifiziert. Im Rahmen dessen wurden die Arzte auf
die Beratungsgesprache mit potenziellen Risikotragern zum weiteren Vorgehen vorbereitet.
Die Teilnahme an den Online-Fortbildungen diente als projektspezifische Qualifikation fir
Beratungsgesprach, Risikobestimmung sowie fiir die informierte Entscheidung. Die Summe
der durchgefiihrten Online-Fortbildungen insgesamt pro Fortbildung sowie die Anzahl der
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Arzte, welche eine Fortbildung absolviert haben, sind der Tabelle 3 zu entnehmen. Die
Unterschiede in den Zahlen sind u.a. darauf zurickzufiihren, dass ein Arzt eine Fortbildung
mehrmals durchlaufen konnte, falls Versuche nicht erfolgreich waren.

Fortbildung Summe durchgefiihrte Anzahl an teilgenommenen
Online-Fortbildung Arzten
690 601

FARKOR - Familidres
Darmkrebsrisiko

FARKOR - Vertiefte
Familienanamnese

542 510

Beratung zur informierten 863 285

Entscheidung

Tabelle 3: Ubersicht durchgefiihrter Fortbildungen

Das Modellvorhaben wurde wissenschaftlich begleitet und auf der Rechtsgrundlage des § 64
Flinftes Buch Sozialgesetzbuch (SGB V) in Verbindung mit dem § 63 Absatz 2 SGB V erbracht.
Bei der Durchfihrung des Modellvorhabens FARKOR erfolgte eine gesonderte
Teilnahmeregelung der Krankenkassen zum Beitritt des Vertrages nach § 64 SGB V der
Mitgliedskassen gegeniiber dem Konsortialfihrer, der KVB.

Wahrend der Projektlaufzeit kam es zu diversen bewilligten Anderungen, welche Einfluss auf
den Projektverlauf hatten. Die wichtigsten Anderungen sind folgend abgebildet:

e Anderungsbescheid vom 6. Mirz 2020
Mit dem Anderungsbescheid vom 6. Mairz 2020 wurde dem Antrag einer
Projektlaufzeitverlangerung um zwolf Monate bis 30. September 2021 zugestimmt.
Ebenfalls wurde der Reduktion der Gesamtfallzahlen auf 1.700 Koloskopien bzw.
18.700 einfache Familienanamnesen sowie der Verldngerung der Rekrutierungsphase
um zwolf Monate bis zum 31. Mérz 2021 zugestimmt. Hintergrund hierbei war, dass
die Teilnehmerzahlen und somit auch die Zahlen der innerhalb des Projektes
erbrachten Leistungen bis dato unter den im Vorfeld kalkulierten Zahlen lagen. Diese
lagen urspringlich bei geplanten 90.000 EFA, 5.400 pEFA, 8.600 Screening-
Teilnehmern, davon 5.160 durchgefiihrte iFOBTs und 4.988 durchgefihrte
Koloskopien.

e Anderungsbescheid vom 14. Dezember 2020
Mit dem Anderungsbescheid vom 14. Dezember wurde einer Erhdhung der Fallzahlen
fur die einfachen Familienanamnesen auf 24.320 zugestimmt. Auf Basis des damaligen
Datenstandes konnte gezeigt werden, dass nicht wie urspriinglich angenommen elf
einfache Familienanamnesen notig sind, um einen Screening-Prozess anzustofien,
sondern der Koloskopie-Anteil bei etwa 6,8 % lag. Um die bis dahin angestrebte Hohe
von 1.700 Koloskopien zu erreichen, welche sich aus der statistischen Power ergab,
war daher die Erhéhung der einfachen Familienanamnese eine notwendige Folgerung.
Gleichwohl stimmte der Férderer auch einer Reduktion der Fallzahl an Koloskopien auf
1.400 (Summe aus Friiherkennungskoloskopie und kurativer Koloskopie) zu.

e Anderungsbescheid vom 14. Oktober 2021
Mit dem Anderungsbescheid vom 14. Oktober 2021 wurde einer Anpassung der
Fallzahlplanung auf Basis der finalen Abrechnungsdaten zugestimmt. Dabei wurden
die Fallzahlen der einfachen Familienanamnese auf 25.163, die Beratungsgesprache
auf 3.931, die iFOBT Ausgabe und Weiterleitung auf 1.198 und die iFOBT
Dokumentation auf 1.197 erhoht.

Geférdert durch:
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5. Methodik

5.1 Darstellung des Studiendesigns

Die hier vorgestellten epidemiologischen Evaluationsziele betrafen den Nutzen des
Programms sowie die Prozessevaluation. Gegenstand der Evaluation waren

die Programmnutzung und die erbrachten arztlichen Leistungen,
die positiven Effekte des Programms im Sinne einer vermehrten und friheren
Erkennung von Karzinomen und deren Vorstufen,

e die negativen Effekte im Sinne von Komplikationen der Abklarungsdiagnostik und
vermeidbaren Kosten,

e die demographische Charakterisierung der Projektteilnehmer im Vergleich zu
Nichtteilnehmern aus der Zielpopulation im Hinblick auf mdgliche Verzerrungen im
Sinne eines Selection Bias,

e die Identifikation von Patientenmerkmalen, welche die Teilnahmebereitschaft
beeinflussten,
die Identifikation regionaler Unterschiede in der Programmnutzung,
die Identifikation zusatzlichen Schulungsbedarfs fiir die teilnehmenden Arzte,
die Entwicklung eines entscheidungsanalytischen Modells zur konkreten
Ausgestaltung eines zukinftigen Programms zur KRK-Fritherkennung fur Personen mit
familiarem KRK-Risiko im Rahmen der bundesweiten Regelversorgung (z. B. Startalter,
Screeningintervall),

e eine gesundheitsokonomische Evaluation (Kosten-Effektivitat).

Die Evaluation beruhte auf einer Analyse von Routinedaten, die bereits heute in dhnlicher
Form im niedergelassenen und im klinischen Sektor in Bayern erhoben werden. Die
Dokumentation von Screening-Koloskopien im niedergelassenen Bereich erfolgte vollzahlig in
der EKD der KVB. Teilweise erfolgt bereits heute eine Dokumentation indizierter, , kurativer”
Koloskopien. Im Rahmen des Projekts wurde diese auf eine Vollerfassung aller Koloskopien in
der Zielpopulation der 25- bis unter 50-jahrigen ausgeweitet. Die Variablen der EKD-
Datenbank gestatteten detaillierte Aussagen zur Zahl, Art, Lokalisation und Dignitat der
detektierten Lasionen. Analysen zu Koloskopien im klinischen Sektor erfolgten anhand der
Abrechnungsdaten der Krankenkassen nach § 301 SGB V. Diese gestatteten Aussagen zu
Koloskopiehaufigkeiten und Entdeckungsraten von KRK und kolorektalen Adenomen.
Zusatzlich wurde mittels entscheidungsanalytischer Modellierung der langfristige Nutzen und
die Kosteneffektivitat eines KRK-Friiherkennungsprogramms mittels Koloskopie oder einem
iFOBT fiir familiar vorbelastete Frauen und Manner untersucht.

5.2 Grundgesamtheit und Studienteilnehmer

Grundgesamtheit

Frauen und Manner im Alter von 25 bis unter 50 Jahre mit potenziellem familidgrem Risiko fiir
KRK.

Studienteilnehmer

Rekrutiert wurden Mitglieder der teilnehmenden gesetzlichen Krankenversicherungen (AOK
Bayern - Die Gesundheitskasse, Verband der Ersatzkassen e. V. ((vdek), unter anderem
BARMER, DAK-Gesundheit, Techniker Krankenkasse (TK) und KNAPPSCHAFT) sowie der
teilnehmenden Betriebskrankenkassen des Landesverbandes Bayern (BKK LV Bayern). Als
Studienteilnehmer gelten 25- bis unter 50-jahrige Personen mit familiar erhohtem KRK-Risiko,
die ihre Einwilligungserklarung zur Teilnahme am FARKOR-Programm gegeben haben.
Ausgeschlossen wurden Personen, fiir die bereits adaquate Versorgungsangebote existierten.
Insbesondere wurden Patienten mit erhdhtem KRK-Risiko aufgrund bekannter
Vorerkrankungen (bekannte familiare adenomatdse Polyposis, chronisch-entziindliche
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Darmerkrankungen (Colitis ulcerosa, Morbus Crohn), Nachsorgepatienten nach Vorbe-
handlung wegen kolorektalen Karzinomen) ausgeschlossen, sowie Patienten {iber 50 Jahren
fir die bereits Angebote zur KRK-Friiherkennung bestanden. Die Studienpopulation
untergliederte sich in folgende Untergruppen:

alle GKV-Versicherten

alle GKV-Versicherten mit einfacher Familienanamnese (EFA) in FARKOR

alle GKV-Versicherten mit pEFA in FARKOR (Interventionsgruppe)

alle Mitglieder der Interventionsgruppe mit vertiefter Familienanamnese (VFA)

alle Mitglieder der Interventionsgruppe mit iFOBT

alle Mitglieder der Interventionsgruppe mit Koloskopie

alle GKV -Versicherten mit Koloskopie im Rahmen von FARKOR

Personen, die im Programm eingeschrieben waren, aber eine Koloskopie aufierhalb
des Programms erhalten haben

5.3 Fallzahlen (untersuchte Stichprobe) inklusive Drop-Out
Dem Projekt wurde folgende Uberlegung zur Fallzahl zugrunde gelegt.

Die Zielpopulation der 25- bis unter 50-jahrigen bayerischen GKV-Versicherten umfasst etwa
3,5 Mio. Personen. Etwa 1,5 Mio. Personen aus der Zielpopulation werden pro Jahr im aktiven
Zeitraum des Modellversuchs mit den am Modelversuch beteiligten Arzten in Kontakt
kommen. Pro Jahr werden bei angenommenen 6,4 % (allgemeine jéhrliche Nutzungsrate von
Screening-Angeboten zum KRK in Bayern) dieser Personen (96.000) vereinfachte FA
durchgefihrt, die zur Projektteilnahme fihren. Von diesen Personen werden 6 % (Erwartete
Lebenszeitpravalenz eines KRK, somit Anteil von Familien mit KRK-Patienten) eine pEFA haben
und das Angebot einer VFA mit Moglichkeit zur Nutzung des frilhen Vorsorgeangebotes
erhalten. Das sind jahrlich 5.760 Personen. Mit Angehorigen der zu erwartenden neuen
Krebspatienten werden sich ca. 8.960 Personen an den angebotenen friihen
Vorsorgemaoglichkeiten beteiligen. Es wird davon ausgegangen, dass bei etwa n = 1.200
Personen Adenome zu finden sind, die bei der Koloskopie entfernt werden, von denen sich
etwa die Halfte ohne deren Erkennung und Entfernung innerhalb von zehn Jahren in ein
klinisch manifestiertes KRK entwickeln wiirde.

Die statistische Analyse aller im Laufe des Projekts routinemaRig dokumentierten Daten zielte
auf eine moglichst umfassende Darstellung aller Prozesse und Ergebnisse des Programms. Da
die angestrebte Vollerhebung aller relevanten Daten mit vertretbarem Aufwand realisierbar
war, wurde auf eine Stichprobenuntersuchung, die eine gezielte Fallzahlplanung erfordert
hatte, verzichtet.

5.4 Rekrutierung, Randomisierung und Verblindung
Randomisierung und Verblindung sind in diesem Projekt nicht erfolgt.

Die Rekrutierung begann am 1. Oktober 2018 und endete am 31. Marz 2021. Die Identifikation
von Risikopersonen erfolgte multimodal. Als Zugangsweg dienten zum einen Anschreiben der
teilnehmenden Krankenkassen an die Indexpatienten sowie teilnehmende Arzte, welche
gesetzlich Versicherte auf FARKOR ansprachen (siehe Kapitel 4).

Ferner wurde als Teil des Screenings fur interessierte Zielpersonen auf der Online-Plattform3
ein ,Risikorechner” angeboten (siehe Kapitel 4). Laienverstandliche Informationen haben zur
Nutzung des Risikorechners motiviert beziehungsweise zur Kontaktaufnahme mit einem
teilnehmenden Arzt. Der ,,Risikorechner”, bestehend aus einer Frage, leitete sich aus einem
Fragebogen ab, welcher in fachlicher Abstimmung mit der Gesellschaft fir Humangenetik

3 Die Online-Plattform ist seit Beendigung des Projektes offline.
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entwickelt wurde (siehe Anlage 10). Die am Programm teilnehmenden Vertragsarzte (aus den
mit der Krebsvorsorge beauftragten Fachgruppen zuziglich der Onkologen) erhoben dann
systematisch die EFA in der Altersgruppe der 25- bis unter 50-jahrigen anhand eines
standardisierten Fragebogens des Netzwerks gegen Darmkrebs und dokumentierten diese in
der FARKOR-Dokumentation. Daneben evaluierten diese das familidare Darmkrebsrisiko von
Teilnehmern an gesetzlichen VorsorgemaBnahmen, wie zum Beispiel dem Check-Up-35 oder
der Brust- beziehungsweise Hautkrebsfriiherkennung. Darliber hinaus schrieben die
teilnehmenden Krankenkassen ihre Versicherten mit KRK (,,Indexpatienten®) an, um sie Gber
das erhohte KRK-Risiko erstgradig Verwandter zu informieren.

Zielpersonen, die sich zur vereinfachten FA vorstellten, wurden um ihre Zustimmung zur
Projektteilnahme gebeten (Informed Consent). Sie wurden unter einem Pseudonym (FARKOR-
ID) registriert und im weiteren Programmuverlauf identifiziert. Nach der Durchfiihrung der EFA
in den beteiligten Praxen teilten sich die Patienten in zwei Gruppen: Personen mit negativer
einfacher FA (FA-) und Personen mit pEFA (FA+).

Die Patienten mit FA+ sollten im Rahmen eines Beratungsgespriaches umfassend (iber die
Moglichkeiten der Darmkrebsvorsorge (iFOBT oder Koloskopie) aufgeklart werden. Die
Patienten sollten selbst entscheiden kénnen, welche VorsorgemaBnahme sie in Anspruch
nehmen. Wenn die Patienten keine Vorsorgemafinahme in Anspruch nehmen wollten, musste
der Grund hierfur dokumentiert werden.

Mit Hilfe der VFA wurde versucht durch die Erhebung eines Stammbaums der Familie das
Risiko genauer zu definieren. Bei Verdacht auf ein erhebliches Risiko wurden die Betroffenen
Uber die Moglichkeit eines friihen KRK-Vorsorgeangebotes an einem humangenetischen
Zentrum (ersatzweise zertifiziertes Darmzentrum) informiert.

Risikotrager mit positiver VFA erhielten das Angebot einer leitliniengemalRen Friiherkennung
mit Koloskopie oder iFOBT. Die Patienten konnten bei Aufweisung eines familidren Risikos
aber auch gleich einen iFOBT oder Koloskopie machen lassen (ohne VFA).

Damit wurde durch alle Personen mit FA+ die IG und durch alle Personen mit FA- eine
Vergleichsgruppe (VG)festgelegt.

5.5 Datenerhebung und -auswertung

Die Daten zu EFA und VFA, zum Lebensstilfragebogen (siehe Anlage 9), zu iFOBT und
Koloskopien im niedergelassenen Sektor lagen nahezu in Echtzeit vor. Bei den
Koloskopiedaten ist es lediglich bei Lasionen zu einer geringen Verzdgerung bis zur
Verfligbarkeit des endgiiltigen Befunds des Pathologen gekommen. Bei den quartalsweise
auflaufenden Abrechnungsdaten ist es zu Verzégerungen von zwei Quartalen gekommen.

Im Rahmen der Evaluation des Nutzens von FARKOR mussten Aussagen dariiber getroffen
werden, ob das Angebot einer risikoangepassten Darmkrebsvorsorge fir familiar mit KRK
belastete Menschen zu einer Reduktion der KRK-Inzidenz und -Sterblichkeit bei unter 50-
jahrigen fihrt. Dies erforderte einen Vergleich der empirisch im Programmverlauf erhobenen
Daten zu diesen Parametern mit einer Vergleichspopulation, in der keine vergleichbare
Darmkrebsvorsorge angeboten wurde. Die Evaluation untersuchte folgende Aspekte:

(1) die Anzahl der durchgefiihrten EFA und VFA;

(2) die Anzahl von Patienten mit pEFA, die das Angebot vorgezogener
Friherkennungsmalinahmen nutzten;

(3) die Entwicklung der Koloskopie-Zahlen bei Patienten in der Altersgruppe 25 bis unter
50 Jahren im niedergelassenen Bereich anhand der EKD der KVB;

(4) die Anzahl der durchgefiihrten iFOBT; Haufigkeit richtig- und falsch-positiver iFOBT-
Ergebnisse;

(5) die Entdeckungsraten von KRK und Adenomen anhand der EKD und der
Krankenkassendaten;
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(6)
(7)

(8)
(9)

in der EKD dokumentierte Koloskopie-Komplikationen;

in der EKD dokumentierten Koloskopie-Ergebnisse von Programmteilnehmern (IG)
und Nichtteilnehmern (VG) hinsichtlich Haufigkeit von Karzinomen, Adenomen und
unauffalligen Befunden;

die Stadienverteilungen der dokumentierten KRK bei Programmteilnehmern (IG)
und Nichtteilnehmern (VG) in der EKD;

das Monitoring der Koloskopiezahlen im stationdren Sektor in der Zielgruppe
anhand von Routinedaten der  Krankenkassen (Operationen- und
Prozedurenschlissel (OPS)-Codes 1-650, 1-44);

(10) das Monitoring der im stationdren Sektor in der Zielgruppe diagnostizierten KRK

beziehungsweise KRK-Vorstufen anhand von Routinedaten der Krankenkassen (ICD-
Codes C18, D12);

(11) die Abhangigkeit der Programmeffektivitdt von dem Fachgebiet des behandelnden

Arztes;

(12) die altersabhangige Entdeckungsrate;
(13) die Gute der Risikostratifizierung durch die VFA;
(14) die gesundheitsékonomische Modellierung der langfristigen Effektivitdt und Kosten-

Effektivitat eines Friiherkennungsprogrammes.

In diesem Zusammenhang ergeben sich vier Herausforderungen, welche in der Abbildung 3
grafisch aufbereitet wurden.

1.

Die kurze Studiendauer von nur 30 Monaten (1. Oktober 2018 bis 31. Marz 2021)
gestattete keine direkten Aussagen Uber die KRK-Sterblichkeit. Im Rahmen der
gesundheitsokonomischen  Modellierung konnte diese nur indirekt Uber
Informationen zur Haufigkeit des Neuauftretens (Inzidenz) von KRK und von deren
Vorstufen geschatzt werden. Hierbei war es essenziell, Informationen tber die Stadien
zu erhalten, in denen ein KRK diagnostiziert wurde, da dieses Stadium einen grofRen
Einfluss auf die Prognose und damit auf die geschatzte KRK-Sterblichkeit hatte.

In der FARKOR-Studiendatenbank lagen ausschlief3lich Informationen zu der Inzidenz
von KRK und KRK-Vorstufen fir Projektteilnehmer vor, die im Rahmen des Projekts das
Angebot einer Friiherkennungskoloskopie wahrgenommen haben. Daher musste die
Inzidenz der verschiedenen KRK-Stadien und deren Vorstufen fir die
Projektteilnehmer ohne Koloskopie und fiir Nichtteilnehmer anhand der
Abrechnungsdaten der Krankenkassen geschéatzt werden. Diese Abrechnungsdaten
waren angesichts der Zeitbeschrankung des Projektes die einzige realistische
Informationsquelle. Die Aufarbeitung entsprechender Informationen {ber das
Bayerische Krebsregister benétigt in der Regel zwei Jahre Bearbeitung und konnte vor
Projektende nicht zur Verfligung stehen. Bei der Nutzung der Kassendaten
(siehe Anlage 8) war es nicht nur wichtig, alle 25- bis unter 50-jahrigen zu
identifizieren, bei denen im Zeitraum zwischen dem 1. Oktober 2018 und dem 31. Méarz
2021 ein KRK oder eine KRK-Vorstufe diagnostiziert wurde, sondern auch moglichst
aussagekraftige Informationen zu den gewdhlten Behandlungsmethoden zu erhalten,
die bei diesen Patienten gewadhlt wurden. Nur diese Behandlungen ermdglichten
indirekte Rickschlisse auf das KRK-Stadium, das in den Abrechnungsdaten nicht
explizit dokumentiert wurde. Des Weiteren war es wichtig, aus diesen
Abrechnungsdaten schlieBen zu konnen, ob ein behandelter Darmkrebs im
betrachteten Zeitraum (1. Oktober 2018 bis 31. Méarz 2021) oder schon in den vier
Quartalen davor (1. Oktober 2017 bis 30. September 2018) diagnostiziert wurde. Damit
konnten Pravalenz (Haufigkeit des Vorliegens) und Inzidenz (H&ufigkeit des
Neuauftretens) von KRK und deren Vorstufen unterschieden werden.

Die KRK-Mortalitat bei Projektteilnehmern und Nichtteilnehmern wird nicht
verglichen, da Parameter, die flir eine Stratifizierung zu einem fairen Vergleich
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notwendig sind, nicht vorliegen (Pravalenz von KRK-Stadien und Vorstufen, Faktoren
wie Lebensstil4, familidrer Belastung, Alter, Geschlecht und Region).

4. Um Aussagen darliber treffen zu kdnnen, ob das Angebot zu einer Reduktion der KRK-
Sterblichkeit bei 25- bis unter 50-jdhrigen fuhrte, war es wichtig, diese Sterblichkeit in
der Population zu schatzen, wenn keine Darmkrebsvorsorge bei familiar belasteten
Menschen angeboten wird. Hierfir waren Abrechnungsdaten aus einer friiheren
Zeitperiode notwendig, um eine Schatzung der Baseline zu erlauben. Zu dieser
Schatzung boten sich historische Daten, Abrechnungsdaten aus dem Zeitraum 1.
Januar 2015 bis 31. Dezember 2016 an.

Im Rahmen der gesundheitsokonomischen Analyse wurden die Herausforderungen zu I6sen
versucht.

. Familidres Alter,
Arzt Lebensstil Risiko ,
I ¥ /<
Fy

v

Latente
Prévalenz

; KRK
Adenome e

Programm-
teilnahme

A
IFOBT
Koloskopie

A  Entdeckungs-
wabhrscheinlichkeit

Inzidenz

KRK

Adenome

Daten
Kranken-

Mortalitat
kasse

Abbildung 3: Herausforderungen der Datenerhebung und -auswertung

5.6 Matching und Datenlinkage

Grundlage der Evaluation war eine Record Linkage basierend auf den Versichertennummern
und einem Zusammenfiihren der EKD- und der Kassendaten. Das Linkage wurde bei einem
Datentreuhdnder, der Datentreuhandstelle der Medizinischen Fakultat der LMU Miinchen,
durchgefihrt, welche anschliefend einen pseudonymisierten Analysedatensatz erstellte.

Die Informationen flossen aus insgesamt vier Quellen ein:

(1) Dokumentation aus der beteiligten Praxis: Versichertennummer, Ergebnis der
vereinfachten FA (missing value, wenn keine erhoben wurde), Pseudonym der
Arztpraxis, Fachausrichtung der Praxis;

(2) Individuelle Patientendaten aus der EKD: Versichertennummer und Koloskopie-
Ergebnisse, Leistungen im Rahmen des Modellvorhabens;

4]m Rahmen des Projektes wurden Lebensstilfragebdgen an die Versicherten herangetragen. Diese waren jedoch
nicht verpflichtender Bestandteil des Projektes. Insgesamt erfolgte ein Riicklauf in Hohe von n = 13, sodass eine
Auswertung nicht in Betracht gezogen wurde und die Inhalte dahingehend auch kein Bestandteil der Evaluation
sind.
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(3) Individuelle Patientendaten der Krankenkasse: Versichertennummer,
demographische Daten, Daten zu Koloskopien und KRK-Behandlungen, Kosten-
daten;

(4) Projektspezifische Datenbank: Screening-Nummer als Pseudonym, VFA, iFOBT-
Durchflihrung und Ergebnis; Ergebnisse zur Patientenbefragung.

Diese Daten bezogen sich allein auf den Zeitraum des Modellprojekts. Am Ende des Projektes
wurde ein anonymisierter Datensatz erstellt und am |Institut far Medizinische
Informationsverarbeitung, Biometrie und Epidemiologie (IBE) der LMU gespeichert. Der
Datensatz wurde nach den Richtlinien der Good Epidemiological Practice archiviert.

5.7 Darstellung der Prozessevaluation

Sofern kein anderer Nenner genannt ist, wurden die im Folgenden genannten MaRzahlen
jeweils bezogen auf die folgenden Teilnehmergruppen berechnet:

e alle Teilnahmeberechtigten
e Teilnehmer mit FA+
e Teilnehmer mit positiver VFA

Als Parameter der Prozessqualitdt waren vorgesehen:

e die Teilnahmequote: der Anteil der Versicherten mit vereinfachten FA an allen
Teilnahmeberechtigten,

e der Anteil der FA+ beziehungsweise FA- an allen EFA,

e der Anteil mit VFA,

e Anteil der Patienten, die das Angebot vorgezogener FriiherkennungsmaRBnahmen
nutzten,

e der Anteil der Patienten, die einen iFOBT nutzten und

e der Anteil der Patienten, die eine Friiherkennungskoloskopie nutzten.

Als epidemiologische Zielparametern nannte das Evaluationskonzept

e die Entwicklung der in der FARKOR-Dokumentation erfassten Koloskopie-Zahlen bei
Patienten in der Altersgruppe 25 bis unter 50 Jahren im niedergelassenen Bereich,

e das Monitoring der Koloskopie-Zahlen im klinischen Sektor in der Zielgruppe anhand
der Abrechnungsdaten der Krankenkassen gemaR § 301 SGB V (OPS-Codes 1-650, 1-
44),

e das Monitoring der Koloskopie-Zahlen im ambulanten Sektor auferhalb des
Programms anhand von Abrechnungsdaten der Krankenkassen,

e die Testgite der iFOBT: Haufigkeit richtig- und falsch-positiver iFOBT-Ergebnisse,

e die Entdeckungsraten von KRK und Adenomen (auf der Basis der FARKOR-
Dokumentation beziehungsweise der Krankenhausabrechnungsdaten der
Krankenkassen gemdlR §301 SGB V sowie der Abrechnungsdaten aus dem
ambulanten Sektor),

e die in der FARKOR-Dokumentation dokumentierten Koloskopie-Komplikationen,

e die in der FARKOR-Dokumentation dokumentierten Koloskopie-Ergebnisse von
Programmteilnehmern und Nicht-Teilnehmern, um die Verteilungen von
unauffalligen Befunden, Adenomen, fortgeschrittenen Adenomen, fortgeschrittenen
Neoplasien und KRK festzustellen,

e die in der FARKOR-Dokumentation dokumentierten Stadienverteilungen der
entdeckten Karzinome,

e das Monitoring der im klinischen Sektor in der Zielgruppe diagnostizierten KRK bzw.
KRK-Vorstufen anhand von Routinedaten der Krankenkassen gemafR § 301 SGB V
(ICD-Codes C18, D12) und

e das Monitoring der auRerhalb des Programms im ambulanten Sektor entdeckten KRK
beziehungsweise KRK-Vorstufen anhand der Abrechnungsdaten der Krankenkassen
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(Rackschluss auf die Stadienverteilung der KRK anhand von dokumentierten
Begleittherapien wie Chemotherapie, Strahlentherapie, Radiochemotherapie sowie
Teilresektionen von Leber und Lunge).

Als EinflussgroBen waren geplant:

e das Alter,

e das Geschlecht,

e der Wohnort (erste drei Stellen der Postleitzahl),

e dieFA,

e das Fachgebiet des Arztes, der die vereinfachte FA erhob (zur Evaluation etwaigen
Weiterbildungsbedarfs),

e der Erstkontakt vermittelt Gber Indexpatient vs. Selbstrekrutierung und

e die Lebensstilparameter, die mit einem Online-Fragebogen zur Selbstausfillung
durch den Patienten erhoben werden.

5.8 Erhebung und Operationalisierung der Zielvariablen

Die Erhebung und Operationalisierung der Zielvariablen beschrdanken sich auf die im
Evaluationsbericht Teil | (EvaB I) beschriebenen Variablen. Die nachfolgende Tabelle gibt einen
Uberblick tiber die relevanten Zielvariablen sowie die durch das FARKOR-Projekt angedachte
Ermittlung.

Die statistische Analyse der relevanten Variablen ist, soweit durchfiihrbar gewesen, in den
Kapiteln 4 und 5 EvaB | zu finden. Die genutzte Datengrundlage wird grundsétzlich explizit
oder implizit beschrieben. Eine Beschreibung der verwendeten statistischen Methoden und
Software ist in Kapitel 3.9 EvaB | zu finden.

Parameter Datenquelle / Berechnung

Parameter der Prozessqualitdt

Teilnahmequote Aggregation aller FARKOR-Dokumentationsbdgen

Anteil der Teilnehmer mit positiver und negativer Aggregation von FARKOR-Dokumentationsbégen zur

EFA EFA

Anteil mit VFA Aggregation von FARKOR-Dokumentationsbégen zur
EFA und VFA

Anteil der Teilnehmer, die das Angebot Aggregation von FARKOR-Dokumentationsbogen

vorgezogener FritherkennungsmaBnahmen nutzen zum Beratungsgesprach, iFOBT und Koloskopie

Anteil der Teilnehmer, die einen immunologischen Aggregation von FARKOR-Dokumentationsbogen

Stuhltest auf okkultes Blut (iFOBT) nutzen zum Beratungsgesprach und iFOBT

Anteil der Teilnehmer, die eine Aggregation von FARKOR-Dokumentationsbégen

Friiherkennungskoloskopie nutzen zum Beratungsgesprach und Koloskopie

Ermittlung zusatzlichen Schulungsbedarfs der Analyse eribrigte sich aufgrund der limitierten Zahl

teilnehmenden Ergebnisse der teilnehmenden Arzte

Epidemiologische Zielparameter
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Entwicklung der in der FARKOR-Dokumentation
erfassten Koloskopie-Zahlen bei Teilnehmern in der
Altersgruppe 25 bis unter 50 Jahren im
niedergelassenen Bereich

Aggregation von FARKOR-Dokumentationsbégen zur
Koloskopie Uber die Zeit

Monitoring der Koloskopie-Zahlen im klinischen
Sektor in der Zielgruppe anhand der
Abrechnungsdaten der Krankenkassen gemaR § 301
SGB V (OPS-Codes 1-650, 1-44)

Record Linkage mit Abrechnungsdaten der GKV

Monitoring der Koloskopie-Zahlen im klinischen
Sektor in der Zielgruppe anhand der
Abrechnungsdaten der Krankenkassen gemaR § 301
SGB V (OPS-Codes 1-650, 1-44)

Record Linkage mit Abrechnungsdaten der GKV

Testglite der iFOBTSs: Haufigkeit richtig- und falsch-
positiver iFOBT-Ergebnisse

Kombination aus aggregierten FARKOR-
Dokumentationsbégen zum iFOBT und
Krankenkassendaten

Entdeckungsraten von kolorektalen Karzinomen und
Adenomen (auf der Basis der FARKOR-
Dokumentation bzw. der
Krankenhausabrechnungsdaten der Krankenkassen
gemal § 301 SGB V sowie der Abrechnungsdaten
aus dem ambulanten Sektor)

Kombination aus aggregierten FARKOR-
Dokumentationsbégen zur Koloskopie und deren
Befund und Krankenkassendaten

In der FARKOR-Dokumentation dokumentierte
Koloskopie-Komplikationen

Aggregation von FARKOR-Dokumentationsbégen zur
Koloskopie

In der FARKOR-Dokumentation dokumentierte
Koloskopie-Ergebnisse von Programmteilnehmern
und Nicht-Teilnehmern: Verteilungen von
unauffalligen Befunden, Adenomen,
fortgeschrittenen Adenomen, fortgeschrittenen
Neoplasien und KRK

Kombination aus aggregierten FARKOR-
Dokumentationsbégen zum iFOBT und
Krankenkassendaten.

In der FARKOR-Dokumentation dokumentierte
Stadienverteilungen der entdeckten Karzinome

Analyse eribrigte sich aufgrund der geringen Zahl
der detektierten Karzinome

Monitoring der im klinischen Sektor in der
Zielgruppe diagnostizierten KRK bzw. KRK-Vorstufen
anhand von Routinedaten der Krankenkassen gemaR
§ 301 SGB V (ICD-Codes C18, C19, C20, D12)

Record Linkage mit Abrechnungsdaten der GKV

Monitoring der aulRerhalb des Programms im
ambulanten Sektor entdeckten KRK bzw. KRK-
Vorstufen anhand der Abrechnungsdaten der
Krankenkassen

Record Linkage mit Abrechnungsdaten der GKV

Riickschluss auf die Stadienverteilung der KRK
anhand von dokumentierten Begleittherapien wie
Chemotherapie, Strahlentherapie,
Radiochemotherapie sowie Teilresektionen von
Leber und Lunge

Analyse eribrigte sich aufgrund der geringen Zahl
der detektierten Karzinome

Tabelle 4: Zielvariablen und deren angedachte Ermittlung
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5.9 Statistische Auswertung

5.9.1 Software

Zur Analyse der Daten wurde die statistische Programmiersprache R in der Version 4.0.4
genutzt. Die Datenverarbeitung wurde mit den zusatzlichen Programmpaketen dplyr,
data.table und sf durchgefihrt. Zur Visualisierung wurde primar ggplot2 und tmap verwendet.
Tabellen wurden zu grofRen Teilen automatisiert mit dem Paket xtable erzeugt. Statistische
Tests und Regressionsanalysen wurden mit den Basisfunktionen und dem Paket mgcv
durchgeflhrt.

5.9.2 Tests und Konfidenzintervalle

Grundsatzlich wurden zur Berechnung von Raten und deren zweiseitigen symmetrischen 95%-
Konfidenzintervallen die R-Funktion prop.test benutzt.

5.9.3 Regressionsmodelle

In der Evaluation wurden logistische Regressionsmodelle verwendet. Diese modellieren die
Wabhrscheinlichkeit, dass eine binare ZielgréBe Y den Wert eins annimmt (gegeben der ab-
hangigen Variablen). Hierbei wird ein linearer Pradiktor n durch die Logit-Funktion transfor-
miert, sodass die resultierenden Werte zwischen Null und Eins liegen und somit als Wahr-
scheinlichkeit interpretiert werden kénnen.

Es wurden neben einem einfachen logistischen Modell mit bindrem Zielparameter in dieser
Evaluation auch sogenannte "Generalisierte Additive Modelle" (GAM) benutzt. Diese kdnnen
neben linearen EinflussgroRen auch glatte Effekte enthalten. Als Modellgleichung ergibt sich:
P(Y = 11X = x)) = 2 wobein = x} B + ZK-, fu(xi, k).
Hierbei ist der erste Term der rechten Seite dquivalent zu einer klassischen logistischen Re-
gression. Die GrolRen x; sind Kovariablen, die im linearen Teil vektorisiert geschrieben sind. Der
zweite Teil sind k glatte Effekte, die Uber sogenannte Thin Plate Regression Splines als
Basisfunktionen dargestellt werden. Diese sind in der Lage, nicht-lineare Effekte zu modellie-
ren. Die Modelle geben als Output den effektiven Freiheitsgrad (EDF) an. Dieser beschreibt
die Komplexitat des glatten Effekts. So steht z.B. ein EDF, der nahe an eins liegt, einen
quasilinearen Effekt. Fir Details zur Berechnung und verwendeten Basisfunktionen siehe z.B.
Wood (2017) (10).

5.10 Darstellung der Methoden der gesundheitsokonomischen Evaluation

Fiir die gesundheitsokonomische Evaluation wurde ein entscheidungsanalytisches Zustands-
Ubergangs-Modell (Markov-Modell) (11), (12), (13), (14), (15), (16) entwickelt und fiir den
deutschen klinischen, epidemiologischen und gesundheitsdkonomischen Kontext angepasst,
kalibriert und validiert. Dieses Modell stellt die natiirliche Entwicklung und Progression des
KRK sowie die Auswirkungen der Friherkennungsuntersuchungen (Screening),
Abklarungsalgorithmen und Therapie auf verschiedene gesundheitliche und
gesundheitsokonomische Endpunkte dar. Die Modellentwicklung und —analyse folgte
internationalen Standards und Empfehlungen zur Durchfiihrung und dem Reporting von
entscheidungsanalytischen Studien und gesundheitsokonomischen Evaluationen (13), (14),
(17), (18), (19), (20), (21). Im Folgenden wird das Studiendesign dargestellt.

Zielpopulation

Die Zielpopulation im Modell sind Frauen und Manner im Alter von 25 bis unter 50 Jahren in
Deutschland, bei denen mittels eines Familienanamnesefragebogens ein potenzielles
familidares KRK-Risiko festgestellt wurde. Diesen Personen mit pEFA wird im Modell eine der
nachfolgend aufgefiihrten KRK-Friherkennungsuntersuchungen angeboten.
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Evaluierte Fritherkennungsstrategien

Es wurden insgesamt 25 verschiedene Strategien untersucht. Die verschiedenen
Friherkennungsstrategien unterscheiden sich bezlglich der primdr eingesetzten
Testverfahren (Koloskopie oder iFOBT), des Alters zum Screeningbeginn und -ende, des
Screeningintervalls und der Follow-up Algorithmen zur Abkldrung (diagnostisches Work-up).
Der derzeitige Screening-Standard fiur die Allgemeinbevolkerung (Koloskopie ab einem Alter
von 50 Jahren flir Manner bzw. ab 55 Jahren fiir Frauen oder iFOBT ab einem Alter von 50
Jahren) in Deutschland wurde als Referenzstrategie herangezogen. Kein Screening wurde
ebenfalls im Modell berticksichtigt. Es wurde keine Screeningstrategie evaluiert, die im Alter
von 25 Jahren beginnt, da in der Alterskategorie 25 - 29 Jahre die Pravalenz von Adenomen
und fortgeschrittenen Adenomen in der Zielpopulation basierend auf den FARKOR-
Studiendaten gering war und keine KRK beobachtet wurden. Da in Deutschland die
Wahlmoglichkeit zwischen einem iFOBT- oder Koloskopie-basierten Screening besteht,
wurden jeweils nur die einzelnen iFOBT-Strategien bzw. die einzelnen Koloskopie-basierten
Strategien miteinander verglichen.

Analytischer Zeithorizont und Zykluslange

Internationalen Empfehlungen folgend wurde ein lebenslanger Zeithorizont fir die
entscheidungsanalytische Modellierung und eine Zykluslange von einem Jahr gewahlt (13),
(14).

Perspektive und Teilnahme

In der gesundheitsokonomischen Evaluation wurde die Perspektive der GKV in Deutschland
unter Berlcksichtigung von direkten medizinischen Kosten eingenommen. In den Analysen zu
Schaden und Nutzen wurde die Perspektive der Zielpopulation eingenommen. Es wurde eine
regelmalige und vollstindige Teilnahme an der Friherkennungsuntersuchung und den
Folgebehandlungen angenommen.

Diskontierung

Im Rahmen der Kosteneffektivitdtsanalyse werden sowohl gesundheitsbezogene als auch
okonomische Endpunkte mit 3 % pro Jahr diskontiert.

Zielparameter (Endpunkte)

In  der gesundheitsokonomischen Evaluation wurden fiir die untersuchten
Screeningalternativen die folgenden Endpunkte mit dem Modell berechnet:

Nutzen und Schaden (Langzeiteffektivitat)

Lebenszeitrisiko fir entdeckte Kolorektalkarzinome (in %)

Lebenszeitrisiko fir screening-entdeckte fortgeschrittene Adenome (in %)

Lebenszeitrisiko an einem Kolorektalkarzinom zu versterben (in %)

verbleibende Restlebenserwartung (in Jahren) pro 1.000 Personen

verhinderte KRK-Falle pro 1.000 Personen

verhinderte KRK-Todesfélle pro 1.000 Personen

gewonnene Restlebenserwartung vs. Kein Screening (in Jahren) pro 1.000

Personen

Gesamtanzahl von Screeninguntersuchungen pro 1.000 Personen

. Gesamtanzahl von zusatzlichen Koloskopien (vs. Kein Screening) pro 1.000
Personen

. Gesamtanzahl von zusatzlichen schwerwiegenden Komplikationen (vs. Kein
Screening), die im Rahmen der Friherkennung durch Koloskopien auftreten
kénnen, pro 1.000 Personen

o Gesamtanzahl zusatzlicher positiver Testergebnisse (vs. Kein Screening) pro 1.000

Personen
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. Gesamtanzahl zusatzlicher falsch-positiver Testergebnisse (vs. Kein Screening) pro
1.000 Personen
. Number-Needed-To-Screen (NNS), um einen Todesfall zu vermeiden

Kosten und Kosteneffektivitat

. undiskontierte Gesamtnettokosten pro Person
. diskontiertes Inkrementelles Kosteneffektivitatsverhaltnis (IKEV) in Euro pro
gewonnenes Lebensjahr (pro Person)

Daten fiir die Modellierung

Fiir die Modellierung wurden unterschiedliche Daten (epidemiologische, klinische und
gesundheitsokonomische Daten) aus verschiedenen Evidenzquellen verwendet (z.B.
Krebsregisterdaten, FARKOR-Studiendaten, Literaturdaten). Diese Daten wurden in separaten
Datenbanken zusammengestellt. In diesen Datenbanken wurden Parameterwerte
entsprechend der derzeitigen Evidenzlage zu Friherkennung- und Behandlungsrichtlinien,
sowie der Krankheitsprogression und —epidemiologie, den Testeigenschaften und den
Ressourcenverbrauchen zusammengetragen.

Die Daten fir die Krankheitsprogressionswahrscheinlichkeiten (Krankheitsentwicklung ohne
Screening) wurden aus der Literatur entnommen und in einem Kalibrierungsprozess an
beobachtete epidemiologische Parameter aus Deutschland aus den Jahren vor
Screeningeinfiihrung sowie an selektierte epidemiologische Parameter aus der FARKOR-
Studie angepasst, d. h. selektierte Ubergangswahrscheinlichkeiten im Modell wurden so
angepasst, dass selektierte Modellendpunkte (z. B. altersspezifische KRK-Inzidenz) in der
Strategie ohne Screening den Beobachtungsdaten entsprachen. Hierzu wurden alters- und
geschlechtsspezifische Beobachtungsdaten zur Prdvalenz von Adenomen und
fortgeschrittenen Adenomen aus der FARKOR Studie sowie Beobachtungsdaten zur
altersspezifischen Inzidenz in Deutschland und die KRK-Stadienverteilung aus der Literatur
bzw. von den Krebsregistern in Deutschland (22) herangezogen. Die altersspezifische Inzidenz
wurde mit einem relativen KRK-Risiko fir Individuen mit familidarem KRK-Risiko im Vergleich
zur Bevolkerung mit  durchschnittlichem KRK-Risiko adjustiert (23). Fur die
Hintergrundsterblichkeit wurden die altersspezifische Mortalitdtsdaten der Sterbetafel fiir die
deutsche Bevolkerung herangezogen (Destatis. Sterbetafel nach Alter und Geschlecht
2017/2019) (24). Fur die Modellierung der tumorspezifischen Mortalitdt wurden
stadienspezifische relative KRK-Uberlebensraten basierend auf Krebsregisterdaten
herangezogen (25).

Die Daten zur Testglte der Screeningtestverfahren (Koloskopie und iFOBT) wurden aus einer
aktuellen Modellierungsstudie von Heisser et al. 2020(26), in der zehn Studien (25), (27), (28),
(29), (30), (31), (32), (33), (34), (35) darunter auch Studien aus Deutschland, zusammengefasst
wurden, und aus einer Metaanalyse von Launois et al. 2014 (36) entnommen.

Die Abfolge und der Prozess der Kontrolluntersuchungen nach entdecktem Adenom bzw.
fortgeschrittenem Adenom sowie zur Leitlinienkonformen Therapie des KRK, wurden den
aktuellen S3-Leitlinien (37) in Deutschland und der Literatur entnommen. Daten zu
Komplikationen, die bei einer Koloskopie (Friiherkennungs- oder Kontrolluntersuchung)
auftreten koénnen, und hiermit assoziierten Krankenhausaufenthalten wurden aus dem
aktuellen Jahresbericht des Zentralinstituts fiir die kassenarztliche Versorgung in Deutschland
zur wissenschaftlichen Begleitung von Friherkennungskoloskopien in Deutschland aus dem
Jahr 2018 entnommen (38).

Im Modell wurden direkte medizinische Kosten im niedergelassenen Sektor fiir das Screening
(inkl. Leistungserbringung des Arztes, Testkosten, Kosten fiir die Koloskopie, Abkldrung,
Abtragungen etc.) und fiir die Abklarung und Nachbehandlung sowie direkte medizinische
Kosten im stationdren Sektor fir die Behandlung von KRK und schweren Komplikationen durch

Geférdert durch:

Ergebnisbericht 24

Gemeinsamer
Bundesausschuss



Akronym: FARKOR
Forderkennzeichen: 01NVF17026

die Koloskopie herangezogen. Die Vergitung der Leistungserbringung im niedergelassenen
Sektor basierte auf den Verglitungen, die im Rahmen des FARKOR-Pilotprojekts fiir die
Leistungen angesetzt wurden. Kosten fir die stationaren Behandlungen wurden basierend auf
den Diagnosis-Related-Groups berechnet. Diese Kostendaten stammen aus der Literatur (39),
(40), (41) und wurden mit dem Gross Domestic Product Deflator Index auf das Jahr 2020
adjustiert (42). Alle Kosten wurden fiir das Jahr 2020 erhoben.

Analysen

Wie in vollstandigen gesundheitsékonomischen Analysen ublich wurden die zusatzlichen
Gesamtkosten der untersuchten medizinischen Strategien zu ihrem zusatzlichen
gesundheitlichen Nutzen ins Verhaltnis gesetzt, um das IKEV einer jeden MaRnahme im
Vergleich zur ndchstglnstigeren und weniger effektiven MaRnahme zu bewerten. Als
Kriterium fir die Kosteneffektivitit wurde wie international (Ublich ein externer
indikationstibergreifender Schwellenwert fir die Zahlungsbereitschaft herangezogen. Hier
wurde der Ansatz der World Health Organisation (WHO) gewahlt, der die MalRnahmen mit
einem IKEV von weniger als dem Dreifachen des jahrlichen nationalen Bruttoinlandsprodukts
(BIP) pro Kopf als kosteneffektiv betrachtet (43). In Deutschland betrug das BIP im Jahr 2020
40.494,- € pro Einwohner (44) und somit sind MalRnahmen mit einem IKEV unterhalb des
Schwellenwerts von 121.482,- € pro gewonnene Nutzeneinheit (in der vorliegenden Studie
pro GLJ als kosteneffektiv zu betrachten. Zusatzlich wurde der Ansatz des Instituts fiir Qualitat
und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) in Deutschland wo maoglich
berlicksichtigt. Das IQWiG benutzt ein eigenes Effizienzgrenzen-Konzept fir die Kosten-
Nutzen-Bewertungen medikamentdser Interventionen (45), in dem die Angemessenheit der
Kosten einer neuen Intervention sich aus der Effizienzgrenze der etablierten Interventionen
ableitet. Neue Interventionen, die hinsichtlich ihres Nutzens und der Kosten auf oder oberhalb
der extrapolierten Effizienzgrenze der etablierten Interventionen liegen, werden als
kosteneffektiv angesehen.

Neben den Basisfallanalysen mit den durchschnittlichen Parameterwerten wurden
sogenannte Sensitivitdtsanalysen durchgefiihrt, um systematisch die Unsicherheit bzw.
Robustheit der Ergebnisse zu untersuchen. Zur Analyse der Unsicherheiten wurden Einweg-
und Mehrweg-Sensitivitdtsanalysen durchgefiihrt. Hierzu wurden die Testglitekriterien der
Screeningtestverfahren, die Kosten der Risikobewertung, der Screeningverfahren, der
Polypenabtragung sowie die stationaren Behandlungskosten fiir Komplikationen, als auch die
Screening-Adhédrenz und die Diskontierungsrate variiert.
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6. Projektergebnisse
6.1 Statistisch-epidemiologische Evaluation

6.1.1 Prozessevaluation

Es wurden insgesamt 15.368 Arzte und Arztinnen initial via Serviceschreiben angesprochen
und 554 als teilnehmende Arzte registriert. Hierbei handelte es sich auch um Laborérzte und
Pathologen ohne personlichen Kontakt zu den Projektteilnehmern. Bis zum Ende der
Rekrutierung haben insgesamt 324 Arzte einfache Familienanamnesen erhoben und so
Teilnehmer rekrutiert (siehe Kapitel 4.1.3 EvaB 1). Es wurden jeweils von 84 bzw. 70 Arzten
immunologische Tests auf okkultes Blut im Stuhl (iFOBT) an Patienten ausgegeben und
Koloskopien durchgefiihrt.

Bis zum Ende der Rekrutierungsphase waren insgesamt 26.271 Personen in der FARKOR-
Datenbank (teilweise auch mit Altersangabe auBerhalb des Wertebereichs der Zielgruppe)
dokumentiert. Insgesamt wurden an 25.848 Personen mit giltiger und vollstiandiger
Altersangabe die EFA durchgefiihrt. Diese bestanden aus einer Reihe von fiinf Fragen zum
Auftreten von KRK bei erst- und hohergradig Verwandten der Studienperson. Ein
Studienteilnehmer hatte eine pEFA, falls eines der folgenden fiinf Kriterien erfiillt wurde
(siehe Kapitel 4.1.10 EvaB I):

e EFA-1: Mindestens ein Verwandter ersten Grades mit KRK;

e EFA-2: Mindestens ein Verwandter zweiten Grades mit KRK;

e EFA-3: Mindestens ein Verwandter ersten oder zweiten Grades mit KRK, der jinger als
60 Jahre ist;

e EFA-4: Mindestens zwei Verwandte mit KRK;

e EFA-5: Mindestens ein Verwandter mit mindestens zwei metachronen KRKs.

Nach Angaben der Studienteilnehmer erfolgte die Rekrutierung zu 91% (n=23.531)
ausschlieBlich Gber die Ansprache durch den Arzt. Neben den Arzten wurde als zweiter
Rekrutierungspfad in die Studie die Ansprache von Familienmitgliedern (iber Indexpatienten
(Personen mit einem kirzlich diagnostizierten Karzinom) geplant, die gezielt von den
Krankenkassen angeschrieben wurden. Die Ansprache durch Indexpatienten wurde in
mehreren Studien als eine effektive Strategie zur Verbesserung der Adenomdetektion beim
KRK-Screening beschrieben. Es gaben allerdings nur 65 Studienteilnehmer (0,25 %) an, durch
den Indexpatienten zur Teilnahme motiviert worden zu sein (siehe Kapitel 4.1.1 EvaB I). Bei
den durchgefiihrten EFA ist zu erkennen, dass vereinzelte Anamnesen fiir Personen mit
Wohnsitz aulRerhalb von Bayern durchgefiihrt wurden. Innerhalb Bayerns schwankt die Anzahl
zwischen den Gebieten sehr stark. Es ist vor allem eine Konzentration auf Metropolregionen
erkennbar (siehe Kapitel 4.1.2 EvaB ).

Beiinsgesamt 5.769 der 25.848 Studienteilnehmern wurde eine pEFA (22,32 %) dokumentiert.
Das Projekt hatte einen Algorithmus fir die Studienteilnehmer vorgegeben, sodass
Teilnehmer mit pEFA im Anschluss ein Beratungsgesprach (SDM) (siehe Kapitel 4) durchfiihren
sollten. Insgesamt wurden 4.030 SDM durchgefiihrt (siehe Abbildung 4). Bei einigen
Teilnehmern wurde der Algorithmus nicht eingehalten, sodass 204 bzw. 181 Teilnehmer mit
pEFA direkt einen iFOBT bzw. eine Koloskopie erhalten hatten.
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Abbildung 4: Teilnehmerpfade innerhalb des FARKOR-Programms

Von allen FARKOR-Teilnehmern berichteten 2.552 (9,87 %) in der EFA von Verwandten mit
einer KRK-Diagnose vor dem Alter von 60 Jahren.

Wie in Tabelle 5 dargestellt, waren von den 25.848 durchgefiihrten EFA 18.055 Frauen
(69,85 %) und 7.792 Manner (30,15 %) (siehe Kapitel 4.1.7 EvaB I). Eingeschlossen wurden
Studienteilnehmer im Alter zwischen 25 und unter 50 Jahren. Das Alter der Studienteilnehmer
war gleichmalig in diesem Spektrum verteilt, was nicht ganz dem Altersaufbau der
bayerischen Bevoélkerung entspricht (siehe Abbildung 4). So waren insbesondere jlngere
Manner unterreprasentiert. Die Altersverteilung zeigt ebenfalls, dass es erwartungsgemall mit
steigendem Alter auch zu einer erhéhten Anzahl an pEFA kommt. Eine durchgefiihrte
Regressionsanalyse zeigt, dass das Geschlecht als Einflussgroe statistisch nicht signifikant ist,
jedoch der Effekt des Alters (als Interaktion mit dem Geschlecht). Daraus lasst sich ableiten,
dass mit steigendem Alter eine erhohte Chance besteht, als Risikopatient in die
Interventionsgruppe aufgenommen zu werden (siehe Kapitel 4.1.8 EvaB 1).
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Altersgruppe M [%] W [%] Gesamt [%]
25-29 1280 [16,43] 3475  [19,25] 4756 [18,4]
30-34 1560  [20,02] 3514  [19,46] 5074 [19,63]
35-39 1706  [21,89] 3762  [20,84] 5468 [21,15]
40-44 1630  [20,92] 3699  [20,49] 5329 [20,62]
45-50 1616  [20,74] 3605 [19,97] 5221 [20,2]

Tabelle 5: Geschlechtsspezifische Verteilungen der Altersgruppen (M-Mdnner; W-Frauen)
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Abbildung 5: Vergleich der Alters- und Geschlechtsverteilungen von teilnahmeberechtigten GKV-Versicherten und
Teilnehmern mit EFA

Innerhalb des SDM konnten die Projektteilnehmer sich als ScreeningmaBnahme zwischen
einem iFOBT und einer Koloskopie entscheiden. Als Ergebnis dieser Gesprache haben sich
1.789 (44,39 %) Teilnehmer fiir eine Koloskopie entschieden, 1.614 (40,05 %) gaben den iFOBT
als praferierte Screeningmafnahme an und jeweils 528 (13,1 %) und 98 (2,43 %) gaben an,
dass sie abwarten wollen oder eine Screeningmalinahme ablehnen. Dabei ist zu erkennen,
dass sich jlingere Frauen tendenziell eher fir einen iFOBT und gegen eine Koloskopie als
primdre Screeningmallnahme entschieden haben. Dieser Anteil nimmt jedoch mit
zunehmendem Alter ab. Des Weiteren ist festzustellen, dass sich Manner tendenziell eher fiir
eine Koloskopie entschieden haben. Bei beiden Geschlechtern ist auBerdem festzustellen,
dass mit zunehmendem Alter die Bereitschaft fiir eine ScreeningmalRinahme leicht zunimmt
(siehe Kapitel 4.1.9 EvaB I).

Im Rahmen der VFA wurden Familienstammbaume erhoben, mit denen sich die Konsistenz zu
den entsprechenden Kriterien zum familidgren KRK-Risiko abgleichen lasst. Insgesamt wurden
bei 3.232 (56,2 %) Teilnehmern VFA dokumentiert (siehe Abbildung 4). Von den 5.769
Studienteilnehmern mit einer pEFA (22,32 %) tauchen bei den Studienteilnehmern der
vertieften Familienanamnese genau 3.162 (54,81 %) wieder auf. Andererseits haben 70
Personen mit Angaben zur vertieften Familienanamnese keine Angaben zur einfachen
Familienanamnese. Bei 136 (4,21 %) Studienteilnehmern lagen EFA- und VFA-Erhebung mehr
als einen Monat auseinander. Laut Dokumentationsbégen kam es in 18 (0,56 %) Fallen zu
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einer VFA, bevor eine EFA durchgefihrt wurde. Die absolute und prozentuale Aufteilung der
VFA-Population in die Altersgruppen ist im Kapitel 4.1.10 EvaB | geschlechtsspezifisch naher
dargestellt. Aufbauend auf den Ergebnissen der VFA erfolgten Empfehlungen zu weiteren
MalRnahmen. Bei 3.015 Personen (93,29 %) wurden keine Empfehlungen dokumentiert, bei
162 Personen (5,01 %) wurden ein iFOBT oder eine Koloskopie als weitere MalRnahme
empfohlen, bei 55 Personen (1,7 %) wurden keine Empfehlungen fiir iFOBT oder Koloskopie
ausgesprochen. Bei 2.504 Studienteilnehmern liegen die Stammbadume vor, mit denen
Angaben zur Erflllung relevanter Kriterien in EFA und VFA gepriift wurden. Die Konsistenz bei
den Angaben lag zwischen 63,02 % und 92,52 %. Details sind in den Tabellen 29 (EFA) und 30
(VFA) des Evaluationsberichtes (l) zu finden (siehe Kapitel 4.1.10 EvaB I).

Im Projekt wurden bei 1.188 (20,59 %) der Studienteilnehmer mit pEFA ein iFOBT
dokumentiert und bei 1.595 (27,65 %) eine Koloskopie (siehe Abbildung 4). Der Anteil von
Frauen beim iFOBT war 77,19 % (n =917), der bei der Koloskopie 56,99 % (n =909). Das
mittlere Alter beim iFOBT betrug 38 Jahre (Standardabweichung 6,92) und 40 Jahre bei der
Koloskopie (Standardabweichung 6,56) (siehe Kapitel 4.1.9 EvaB I).

Insgesamt gaben 3.626 Studienteilnehmer (14,03 %) an, innerhalb der vergangenen finf Jahre
vor der Programmteilnahme eine Koloskopie erhalten zu haben. 2.639 Studienteilnehmer
(10,21 %) hatten einen iFOBT im Jahr vor der Programmteilnahme durchfiihren lassen oder
berichteten von Blut im Stuhl. Wird die Risikowahrnehmung betrachtet, so zeigen die
erhobenen Daten, dass von den Studienteilnehmern mit pEFA 3.183 (55,2 %) Teilnehmern
bekannt war, ein erhohtes Risiko zu haben, an Darmkrebs zu erkranken
(siehe Kapitel 4.1.10 EvaB I).

Beziliglich der Qualitdt der im Rahmen des Programms erhobenen Daten liegen fir 102
Teilnehmer Informationen zu einer durchgefiihrten Koloskopie vor, obwohl Informationen zur
EFA entweder vollstéandig fehlen oder diese Teilnehmer in der EFA keine Angaben dazu
gemacht haben, ob sie eine familiare Belastung aufweisen. Weiterhin kam es im Rahmen der
positiven iFOBTs lediglich in sieben Fallen zu darauffolgenden Abklarungskoloskopien.
Insgesamt wurde allerdings in elf Fallen ein iFOBT und eine Koloskopie durchgefiihrt. Dies
bedeutet, dass es in vier Fallen zu einer Koloskopie kam, trotz negativem iFOBT. Von den
insgesamt 1.595 durchgefiihrten Koloskopien wurde in 21 Fillen angegeben, dass es sich um
Abklarungskoloskopien aufgrund eines positiven iFOBTs handelt. Der Unterschied fir die
zwischen den im Rahmen von FARKOR dokumentierten und angegebenen
Abklarungskoloskopien lasst sich unter Umstidnden dadurch erklaren, dass ein Teil der
Abklarungskoloskopien aufgrund eines iFOBTs aullerhalb des FARKOR-Programms
durchgefiihrt wurde. Darliber hinaus wurden bei drei der gefundenen Karzinome die
Betroffenen als Indexpatienten dokumentiert. In diesen Fallen lag das Datum des SDM fir
Indexpatienten jedoch nach dem Datum des pathologischen Befundes. Es ldsst sich festhalten,
dass nicht alle FARKOR-Teilnehmer den vorgesehenen vollen Pfad des Projekts durchlaufen
haben (siehe Kapitel 4.1.11 EvaB I).

6.1.2 Effektevaluation

Im Rahmen von FARKOR wurden bei insgesamt 166 Teilnehmern Polypen, bei 287
Teilnehmern Adenome und bei 76 Teilnehmern fortgeschrittene Adenome gefunden. Eine
detaillierte Ubersicht (iber das Auftreten in den verschiedenen Altersgruppen, aufgeschliisselt
nach Geschlecht, sind dem Kapitel 4.2.1 EvaB | zu entnehmen. Es wurden insgesamt vier KRK
gefunden. Das mittlere Alter betrug 45,75 Jahre. Hierbei waren zwei der Patienten mannlich
und zwei weiblich.

Im Jahresbericht 2018 des Zentralinstituts fur die Kassenarztliche Versorgung in Deutschland
werden Detektionsraten fir Personen in der Altersgruppe 55 — 59 Jahre angegeben. Die durch
FARKOR erhaltenen Ergebnisse wurden mit diesen Raten mittels Intention-to-treat und Per-
Protocol-Analyse verglichen. Eine detaillierte Ubersicht der Detektionsraten sind den Kapiteln
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4.2.2 und 4.2.3 EvaB | zu entnehmen. Die dort abgebildeten Detektionsraten wurden anhand
folgender Risikogruppen ermittelt:

e Personen mit einem Alter zwischen 25 und 40 Jahren

e Personen mit einem Alter zwischen 41 und 50 Jahren

e Manner

e Frauen

e C1: Erstgradige Verwandte mit KRK

e (C2: Zweitgradige Verwandte mit KRK

e (C3:Junge Verwandte (<60 Jahre) mit KRK

e C4: Fortgeschrittene Situation: EFA-4 oder EFA-5 (VFA-2 oder VFA-3)

Beide Analysen ergaben ein dhnliches Bild. Es werden weniger Polypen gefunden als in der
Vergleichsliteratur. Bei den Raten fir gefundene Adenome wurde fiir Frauen eine leicht
hohere, fliir Manner eine leicht niedrigere Rate berechnet. Fiir die Gruppe der 41 - 50 Jahre
alten Teilnehmer konnte eine hohere Rate berechnet werden. Dies gilt ebenfalls flr die
Risikogruppen C1 und C3. Die Raten fur Karzinome wurden ebenfalls etwas kleiner geschatzt.
In der Per-Protocol-Analyse wurden fir fortgeschrittene Adenome leicht hohere Werte
berechnet als in der Intention-to-treat-Analyse. Jedoch sind hier die Raten etwas kleiner als in
der Vergleichsgruppe (siehe Kapitel 4.2.2 EvaB I).

Von den im Rahmen von FARKOR durchgefiihrten iFOBTs waren 81 (6,82 %) positiv und 1.095
(92,17 %) negativ (siehe Kapitel 4.2.4 EvaB 1). Mittels zwei verschiedener logistischer
Regressionsmodelle sollte darliber hinaus mehr Aufschluss (ber das Ergebnis der
dokumentierten iFOBTs ergeben. Beide Modelle zeigten ein ahnliches Ergebnis: Laut diesen
hatten Frauen innerhalb des FARKOR-Projekts eine leicht niedrigere Chance, einen positiven
iFOBT zu bekommen. Des Weiteren scheint es einen sehr leichten Effekt fiir das Alter zu
geben. Jedoch sind diese Ergebnisse nicht aussagekraftig, da sie nicht signifikant sind. Im
Rahmen der positiven iFOBTs kam es lediglich in 7 Fallen zu Abklarungskoloskopien. In
Kombination mit den Informationen aus den Koloskopien lassen sich hieraus die Anzahl an
richtig- und falsch-positiven iFOBTs berechnen. Demnach wurden lediglich in 3 der 7
Koloskopien Polypen gefunden. Daraus folgt, dass es insgesamt zu 4 falsch-positiven iFOBTs
kam.

Beziglich der durchgefiihrten Koloskopien wurde in 632 (39,6 %) Fallen ein oder mehrere
gefundene Polypen dokumentiert. In insgesamt 433 (27,15 %) der 632 Falle wurde eine
Polypektomie durchgefiihrt. Demnach wurde in 199 (31 %) Fallen keine Polypektomie
durchgefihrt, obwohl Polypen vorhanden waren. In 415 der 433 Polypektomien konnten alle
Polypen entfernt werden. In 11 konnte nur ein Teil entfernt werden. In 7 Féllen wurde kein
Polyp entfernt (siehe Kapitel 4.2.6 EvaB I).

Bei insgesamt 464 Fallen sind histologische Daten vorhanden. Insgesamt wurden 166 Polypen
analysiert. Hiervon handelte es sich in 140 Fallen um hyperplastische Polypen und in 26 um
sonstige, gutartige Polypen. Insgesamt wurden 287 Adenome festgestellt. In 89 handelte es
sich um serratierte Adenome, in 173 um tubuldre und in 26 um tubulovill6se Adenome. In 166
Fallen war das Material nicht verwertbar (siehe Kapitel 4.2.7 EvaB I).

6.1.3 Analyse zu im Rahmen des Projekts aufgetretenen Komplikationen

Eines der Ziele von FARKOR ist die Beschreibung moglicher negativer Effekte, die durch die
Diagnostik entstehen kénnen. Im Rahmen der durchgefiihrten Koloskopien ist es lediglich in 4
(0,25 %) der Fallen zu einer Komplikation gekommen. Hierbei handelte es sich in 3 Fallen um
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Blutungen. In einem Fall wurde "Andere" dokumentiert>. In allen Fallen konnten die
Komplikationen konservativ behandelt werden. Operative Behandlungen waren somit nicht
notwendig (siehe Kapitel 4.3 EvaB I).

6.1.4 Vergleich der FARKOR-Teilnehmer mit der Population der teilnahmeberechtigten
Versicherten

Insgesamt waren von den beteiligten Krankenkassen aggregierte Stammdaten zu 3.709.368
Versicherten der teilnahmeberechtigten Altersgruppe Ubermittelt worden. Hiervon waren
1.821.679 (49,11 %) weiblich, 1.887.679 mannlich (50,89 %) und zehn divers (0,00 %). Somit
betragt der Anteil der Teilnehmer mit einfacher Familienanamnese 0,70% der
teilnahmeberechtigten Versicherten (0,99 % der Frauen und 0,41 % der Manner). Augenfallig
ist das deutliche Uberwiegen der weiblichen Teilnehmerinnen in jedem Alter. Bei Mannern
zeichnet sich zudem eine Tendenz zu einer stirkeren Teilnahme mit steigendem Alter ab
(siehe Kapitel 5.1 EvaB ).

Die individualisierten Stammdaten der Krankenkassen enthielten lediglich 15.260 Versicherte
mit Versicherungsnummern von FARKOR-Teilnehmern. Bezogen auf die Gesamtzahl von
26.271 Personen, die in der FARKOR-Datenbank (teilweise auch mit Altersangabe auRRerhalb
des Wertebereichs der Zielgruppe) dokumentiert worden waren, fanden sich also 58,09% in
den Kassendaten wieder. Mogliche Ursachen der liickenhaften Daten sind dem Kapitel 5.2 des
EvaB | zu entnehmen.

6.2 Gesundheitsokonomische Evaluation

6.2.1 Ergebnisse der Kalibrierung

In Abbildung 2 des Kapitels 3.1 des Evaluationsberichts Teil Il (EvaB Il) sind die Ergebnisse der
Modell-Kalibrierung fir die Pravalenz von nichtfortgeschrittenen Adenomen und
fortgeschrittenen Adenomen in der Zielpopulation aufgefiihrt. Dargestellt werden die vom
Modell modellierten altersspezifischen Prdavalenzen im Vergleich zu den beobachteten
altersspezifischen Pravalenzen in der Population der FARKOR-Pilotstudie. Zusatzlich sind die
beobachteten Falle der Altersgruppe 50-79 Jahre aus dem Evaluationsbericht zum
Darmkrebsfriiherkennungsprogramm (38) dargestellt.

In Abbildung 3 des Kapitels 3.1 EvaB Il sind die Ergebnisse der Modell-Kalibrierung fiir die
Inzidenz des Kolorektalkarzinoms in der Strategie ,Kein Screening” im Vergleich zur
altersspezifischen beobachteten Inzidenz vor Einflihrung des
Darmkrebsfriiherkennungsprogramms (Daten aus dem Jahr 2001) in Deutschland (22)
dargestellt. Es ergab sich eine gute Ubereinstimmung zwischen den modellierten und den
tatsachlich beobachteten Daten.

In Abbildung 4 des Kapitels 3.1. EvaB Il sind die Ergebnisse der Modell-Kalibrierung fiir die
Stadienverteilung der initial diagnostizierten Kolorektalkarzinome in der Strategie ,Kein
Screening” im Vergleich zur beobachteten Stadienverteilung vor Einflihrung des
Darmkrebsfriiherkennungsprogramms (Daten aus dem Jahr 2001) in Deutschland dargestellt.
Es ergab sich eine gute Ubereinstimmung zwischen den modellierten und den tatsichlich
beobachteten Daten.

6.2.2 Ergebnisse der Validierung

In einer externen Validierung wurden die vom Modell pradizierten Werte fir das
Lebenszeitrisiko an KRK zu erkranken und zu versterben als auch das mittlere Erkrankungsalter
und das mittlere Sterbealter sowie die Stadienverteilung der entdeckten Karzinome in den

> Mégliche Kategorien fiir Komplikationen waren: "Kardiopulmonal", "Blutung", "Perforation", "Andere"
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Referenzstrategien iFOBT alle 2 Jahre ab Alter 55 - 65 Jahre (jahrlich im Alter 50 - 54 Jahre)
und Koloskopie alle 10 Jahre im Alter von 55-65 Jahren den beobachteten Daten in
Deutschland nach Einfiihrung der Darmkrebsfriiherkennung (Daten aus dem Jahr 2014 - 2016)
gegenibergestellt (47). Fur die Teilnahmeraten wurden die berichteten durchschnittlichen
Teilnahmeraten (26,5 % fiir Koloskopie und 14,5 % fiir iFOBT) aus dem Evaluationsbericht fiir
das Darmkrebsfriiherkennungsprogramm aus den Jahren 2009 bis 2018 (48) enthnommen
(siehe Kapitel 3.2 EvaB Il).

6.2.3 Ergebnisse der Basisfallanalysen

Basierend auf den Ergebnissen der gesundheitsékonomischen Evaluation unter Einbezug der
FARKOR-Studiendaten ist eine KRK-FriiherkennungsmalBnahme bei Personen mit familiarem
KRK-Risiko (nachgewiesen durch eine pEFA) mittels regelmaRiger Koloskopie im Abstand von
zehn Jahren oder alternativ mit einem zweijahrlichen iFOBT im Alter zwischen 30 und 70 Jahre
als langfristig effektiv und kosteneffektiv im deutschen Gesundheitssystem zu bewerten.

In den Basisfallanalysen zeigt sich, dass sich bei Personen mit vollstandiger
Screeningteilnahme und Compliance bei Abklarung von positiven Befunden eine Reduktion
des Lebenszeitrisikos flir KRK mit dem aktuellen Koloskopie-Screening im Vergleich zu keinem
Screening von 7,3 % im Durchschnitt auf 1,1-1,7 % einstellt. Ein friiheres Koloskopie-
Screening vor dem 50igsten Lebensjahr kann das Lebenszeitrisiko je nach Alter bei Beginn
weiter absenken auf 0,4 - 1,0 %. Mit dem aktuellen iFOBT-Screening ab einem Alter von 50
Jahren wird das Lebenszeitrisiko fir KRK auf 1,7 - 2,1 % reduziert, wahrend ein friiheres iFOBT-
Screening vor dem 50sten Lebensjahr das Lebenszeitrisiko fir KRK je nach Alter bei
Screeningbeginn weiter reduziert auf 1,0-2,1%. Dieses Bild ergibt sich auch fir das
Lebenszeitrisiko an KRK zu versterben sowohl fiir das Screening mit einer Koloskopie
(0,2 - 0,5 % je nach Alter bei Beginn des Screenings vor dem 50sten Lebensjahr vs. 0,6 - 0,9 %
im aktuellen Koloskopie-Screening) als auch mit iFOBT (0,4 - 0,9 % je nach Alter bei Beginn des
Screenings vor dem 50sten Lebensjahr vs. 0,7 - 0,9 % bei iFOBT-Screening ab einem Alter von
50 Jahren). Insgesamt kann das Koloskopie-Screening das KRK-Risiko starker reduzieren als ein
Screening mit iFOBT, obgleich das Screeningintervall fiinf- bis zehnfach langer war. Die Daten
zu den Lebenszeitrisiken fiir diagnostizierte fortgeschrittene Adenome, KRK und Todesfille
durch KRK, die fir die verschiedenen evaluierten Screeningstrategien zu erwarten sind, sind
in Tabelle 8 des Kapitels 3.3.1.1 des EvaB Il einzusehen.

Die langfristige Effektivitdt gemessen an vermiedenen Todesfdllen durch KRK und
gewonnener Restlebenserwartung nimmt mit der Intensitdt und Dauer des regelmaBigen
Screenings zu, d. h. je friher mit dem Screening begonnen wird, je spater das Screening
beendet wird und je kiirzer die Screeningintervalle (beim iFOBT) gewahlt wurden, desto hoher
ist der Nutzen bzgl. verhinderter KRK-bezogener Todesfalle bzw. der Restlebenserwartung.

Die niedrigste Restlebenserwartung wird im iFOBT-Screening mit der Referenzstrategie
»jahrlicher iFOBT im Alter von 50 bis 54 Jahren und zweijahrlicher iFOBT im Alter von 55 bis 65
Jahren” erzielt. Die héchste Restlebenserwartung erzielt ein iFOBT-Screening im Alter von 30
bis 75 Jahren mit einem jahrlichen Screeningintervall im jlingeren Alter unter 55 Jahren und
einem zweijdhrlichen Intervall ab 55 Jahren. Im Vergleich zur jeweiligen aktuellen
Referenzstrategie konnen im Durchschnitt 131 Lebensjahre (47.900 Lebenstage) pro 1.000
Personen durch eine Umstellung auf diese Screeningstrategie gewonnen werden. Im
Koloskopie-Screening wird die niedrigste Restlebenserwartung mit der Referenzstrategie
einer zehnjahrlichen Koloskopie im Alter von 55 bis 65 Jahren und die hochste
Restlebenserwartung mit einer Koloskopie alle zehn Jahre ab einem Alter von 30 Jahren bis zu
einem Alter von 70 Jahren erzielt. Im Vergleich zur aktuellen Referenzstrategie ist ein
Zugewinn von durchschnittlich 135 Lebensjahren (48.300 Lebenstage) pro 1.000 Personen
durch eine Umstellung auf diese Screeningstrategie zu erzielen. Die Daten zur
durchschnittlichen Restlebenserwartung fir eine Kohorte von 25-jdhrigen Frauen und
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Maénnern in Deutschland, die fiir die verschiedenen evaluierten Screeningstrategien zu
erwarten sind, sind in Tabelle 9 des Kapitels 3.3.1.2 EvaB Il einzusehen.

Ein potenzieller Schaden z. B. gemessen an zusatzlichen Koloskopien (als Proxy fiir den
psychologischen Schaden) oder schweren Komplikationen durch die Koloskopie nahm mit der
Intensitat und Dauer des regelmaRigen Screenings zu, d. h. je friiher mit dem Screening
begonnen wird, je spater das Screening beendet wird und je kirzer die Screeningintervalle
(beim iFOBT) gewahlt wurden, desto héher ist der potenzielle Schaden.

Die zu erwartende Gesamtanzahl an Screeninguntersuchungen ist beim zehnjdhrlichen
Koloskopie-Screening deutlich (Faktor 3,8 -4,4) geringer als beim zweijdhrlichen iFOBT-
Screening. Die durchschnittliche Gesamtanzahl positiver Testbefunde lag je nach Strategie bei
240-370 pro 1.000 Personen bei den untersuchten Koloskopie-Screeningstrategien und bei
740-1.930 Befunde pro 1.000 Personen jeweils liber deren Lebenszeit. Die durchschnittliche
falsch-positive Testbefundrate im iFOBT-Screening liegt je nach Strategie bei 430 -1.500
Befunde pro 1.000 Personen liber deren Lebenszeit. Die Anzahl von zusatzlichen Koloskopien
im Vergleich zu keinem Screening und die Anzahl damit assoziierten schweren Komplikationen
ist beim zehnjahrlichen Koloskopie-Screening ca. vier Mal hoher als im zweijahrlichen iFOBT-
Screening. Um einen KRK-bedingten Todesfall zu verhindern (NNS), miissen im Koloskopie-
Screening bei Beginn vor dem 50igsten Lebensjahr 28 bis 31 Personen und bei Beginn ab
einem Alter von 50 oder 55 Jahren 32 oder 35 Personen gescreent werden. Diese NNS ist im
iFOBT-Screening 33 oder 36 bei einem Alter zu Beginn des Screenings mit 50 Jahren. Bei einem
Screeningbeginn vor dem 50igsten Lebensjahr liegt die NNS je nach Strategie bei 30 bis 35
Personen pro verhinderten KRK-Todesfall. Die durchschnittlichen medizinischen
Ereignishaufigkeiten fir selektierte Nutzen- und Schadensparameter, die fir die
verschiedenen evaluierten Screeningstrategien zu erwarten sind, kénnen in Tabelle 10 des
Kapitels 3.3.1.3.1 EvaB Il im Detail eingesehen werden.

Stellt man den Nutzen der Friherkennungsmallnahmen dem potenziellen Schaden
gegenlber, waren beim iFOBT-Screening vier der untersuchten Screeningstrategien den
anderen untersuchten Strategien hinsichtlich ihrer Balance zwischen Nutzen und Schaden
Uberlegen (siehe Kapitel 3.3.1.3.2 EvaB Il). Dieses waren ein Screening mit einem iFOBT alle
zwei Jahre im Alter von 1) 45 - 65 Jahren, 2) 35 - 65 Jahren oder 3) 30 - 70 Jahren oder 4) ein
jahrlicher iFOBT im Alter 30 - 54 Jahren und alle zwei Jahre im Alter 55 - 75 Jahren. Beim
Koloskopie-basierten Screening waren die folgenden Screeningstrategien den anderen
untersuchten Strategien hinsichtlich Balance zwischen Nutzen und Schaden (iberlegen:
Koloskopie im Abstand von zehn Jahren im Alter 1) 55 - 65 Jahre, 2) 45 - 65 Jahre, 3) 35- 65
Jahre und 4) 30-70 Jahre. Dabei erzielten die Strategien mit einem Beginn der
FriiherkennungsmaRnahme ab Alter 30 und dem Ende mit Alter 70 einen héheren Nutzen bei
gleichzeitig hoherem potenziellem Schaden. Beim iFOBT-Screening erzielte ein jahrliches
Screeningintervall im Alter 30 - 54 Jahre nur noch geringfligigen Zusatznutzen bei deutlich
héherem potenziellem Schaden im Vergleich zum zweijahrlichen Screening.

Fiir den potenziellen Schaden wurden unterschiedliche Endpunkte ausgewahlt und dem
Nutzen (in GLJ pro 1.000 Personen) gegenilibergestellt: 1) zusatzliche schwere Komplikationen
(die mit einem Krankenhausaufenthalt verbunden sind) pro 1.000 Personen, 2) die
Gesamtanzahl an Screeningtests pro 1.000 Personen, 3) die Gesamtanzahl an positiven
Testbefunden (einschlieBlich falsch-positiver Befunde) pro 1.000 Personen, sowie 4) die
Anzahl zusatzlicher Koloskopien pro 1.000 Personen. Die jeweiligen Schaden-Nutzen
Verhaltnisse fiir die evaluierten Screeningstrategien werden in Effizienzgrenzen-Diagrammen
im Kapitel 3.3.1.3.2 EvaB Il detailliert und transparent dargestellt (Abbildungen 5 bis 12).

Am Beispiel der Schaden-Nutzen-Verhaltnisse gemessen an zusatzlichen Koloskopien pro GLJ
sollen exemplarisch die Ergebnisse insgesamt dargestellt werden. Ein zweijdhrliches iFOBT-
Screening im Alter 45 - 65 Jahre hat im Vergleich zu keinem Screening ein inkrementelles
Schaden-Nutzenverhaltnis (ISNV) von 1,3 zusatzlichen Koloskopien pro GLJ. Bei einem
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zweijahrlichen iFOBT Screening mit einem Screeningbeginn mit 35 Jahren anstelle von 45
Jahren muss mit 3,5 zusatzlichen Koloskopien pro GLJ gerechnet werden. Wird das
Screeningalter auf 30 bis 70 Jahre erweitert miissen 6,0 zusatzliche Koloskopien pro GLJ in
Kauf genommen werden. Bei einem jahrlichen Screening im Alter zwischen 30 und 54 Jahren
mit einem anschlieRenden zweijahrlichen Screening im Alter zwischen 55 und 75 Jahren muss
mit 33,8 zusatzlichen Koloskopien pro GLJ gerechnet werden. Das Screening mit einer
Koloskopie im Alter von 55 bis 65 Jahren wiirde zusatzliche 3,7 Koloskopien pro GLJ im
Vergleich zu keinem Screening bedingen. Ein friiherer Beginn des Screenings im Alter von 45
Jahren wirde zusatzliche 9,9 Koloskopien pro GLJ bedingen. Bei einem noch friiheren Beginn
im Alter von 35 Jahren ist mit zusatzlichen 14,6 Koloskopien pro GLJ zu rechnen. Wird das
Screeningalter auf 30 bis 70 Jahre erweitert, missen knapp 29 zusatzliche Koloskopien pro GLJ
in Kauf genommen werden.

In der gesundheitsokonomischen Analyse wurden die undiskontierten Gesamtnettokosten
jeder evaluierten Screeningstrategie mit dem iFOBT und mit der Koloskopie separat berechnet
und berichtet. Unter allen iFOBT-basierten Screeningstrategien waren die Referenzstrategien
mit iIFOBT-Screening im Alter 50-65 Jahre (durchschnittlich 2.000 € pro Person) oder 50-75
Jahre (durchschnittlich 1.840 € pro Person) jeweils jahrlich zwischen 50 und 54 Jahren und
danach zweijahrlich sowie die Strategie zweijahrliches iFOBT-Screening im Alter von 45 bis 65
Jahren (durchschnittlich 1.970 € pro Person) die teuersten Screeningstrategien. Die
niedrigsten Gesamtnettokosten erzielt das zweijahrliche iFOBT-Screening im Alter von 35 bis
75 Jahren (durchschnittlich 1.560 € pro Person), gefolgt von einem zweijdhrlichen iFOBT-
Screening im Alter von 30 bis 70 Jahren (durchschnittlich 1.590 € pro Person). Unter allen
evaluierten Screeningstrategien mit der Koloskopie waren ebenso die Referenzstrategien mit
einem Koloskopie-Screening alle 10 Jahre im Alter 50-65 Jahre (durchschnittlich 1.940 € pro
Person) oder 50-70 Jahre (durchschnittlich 1.740 € pro Person) die teuersten
Screeningstrategien. Die niedrigsten Gesamtnettokosten erzielt das Koloskopie-Screening im
Alter von 35 bis 65 Jahren (durchschnittlich 1.580 € pro Person) oder im Alter von 40 bis 70
Jahren (durchschnittlich 1.600 € pro Person).

In der Kosteneffektivitatsanalyse wurden die zusatzlichen Gesamtnettokosten dem
zusatzlichen Gesamtnutzen der untersuchten Screeningstrategien mit iFOBT oder der
Koloskopie gegenilibergestellt. Hierbei zeigte sich, dass eine KRK-Friiherkennung mit der
Koloskopie im Abstand von zehn Jahren im Alter zwischen 45 und 65 Jahren oder alternativ
zweijahrlich mit einem iFOBT im Alter von 35 bis 75 Jahren im Vergleich zur etablierten
Friiherkennung ab 50 bzw. 55 Jahren als kostensparend einzuschatzen ist. Ein weiteres
Herabsenken des Eintrittsalters fiir den Beginn der Friiherkennung erzielte einen zusatzlichen
Nutzen (siehe Kapitel 3.3.1.5 EvaB Il).

Im iFOBT-basierten Screening haben die nachstwirksameren Strategien IKEVs von
2.600,- €/GLJ (alle zwei Jahre im Alter 30 - 70 Jahre) bzw. 34.700,- €/GLJ (jahrlich im Alter
30 - 54 Jahre und alle zwei Jahre im Alter 55 - 75 Jahre). Beim Koloskopie-basierten Screening
erzielt ein friiherer Beginn und eine spatere Beendigung des Screenings IKEVs von 3.000, 3.200
und 9.300,- €/GLJ fur ein zehnjahrliches Koloskopie-Screening im Alter von 40 -70, 35 - 65
bzw. 30 - 70 Jahre.

In Deutschland ist kein expliziter externer indikationslibergreifender Grenzwert fir die
gesellschaftliche Zahlungsbereitschaft festgelegt, der als Kriterium fiir die Wirtschaftlichkeit
(Kosteneffektivitat) herangezogen wird. Wird das Kriterium der WHO zugrunde gelegt, ist auf
der Basis dieser Daten eine KRK-Friiherkennung mit der Koloskopie im Abstand von zehn
Jahren im Alter zwischen 30 und 70 Jahren oder alternativ mit dem iFOBT im Abstand von zwei
Jahren fir den Kontext des Gesundheitswesens in Deutschland als sehr kosteneffektiv zu
bewerten. Ein iFOBT-Screening mit jahrlichem Intervall im Alter zwischen 30 und 54 und
zweijahrlichem Intervall zwischen 55 und 75 Jahre besitzt ein IKEV von unter 35.000,- € pro
zusatzlichem GLJ, welches ebenfalls als sehr kosteneffektiv einzuschatzen ist. Bei den
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Koloskopie-Screeningstrategien ist ein Screening alle zehn Jahre im Alter zwischen 30 und 70
Jahren ebenfalls als kosteneffektiv einzustufen. Unter Bericksichtigung des
Effizienzgrenzenansatzes des IQWiG sind keine Effizienzgrenzenlinien abbildbar. Das
etablierte KRK-Screening mit iFOBT oder der Koloskopie (Referenzstrategien) ist im Vergleich
zu keinem Screening jeweils kostensparend. Es ist jedoch auch ersichtlich, dass ein
Herabsetzen des Alters fiir den Beginn des Screenings (evaluierte neue Screeningstrategien)
einen hoheren Nutzen bei geringeren Kosten oder geringfligig hoheren Kosten im Vergleich
zum derzeitig etablierten KRK-Screening (Referenzstrategien) erzielt und somit als
kosteneffektiv einzuschéatzen ist (siehe Kapitel 3.3.1.5 EvaB ).

Die absoluten und inkrementellen diskontierten Kosten und Effekte sowie das jeweilige IKEV
der verschiedenen evaluierten Screeningstrategien sind in den Tabellen 13 und 14 des Kapitels
3.3.1.5 EvaB Il berichtet. Die Effiziengrenzen sind in den Abbildungen 13 und 14 des Kapitels
3.3.1.5 EvaB Il transparent dargestellt.

6.2.4 Ergebnisse der Sensitivitdtsanalysen

In Sensitivitatsanalysen wurden relevante Modellparameter variiert, um den Einfluss auf die
Kosteneffektivitatsergebnisse zu identifizieren. Einflussreiche Parameter waren fiir das iFOBT
Screening die Diskontierungsrate, die Teilnahmerate (Adharenz) sowie die Test-Spezifitat und
Test-Sensitivitat fir fortgeschrittene Adenome. Das inkrementelle
Kosteneffektivitatsverhéaltnis erhohte sich auf Gber 50.000,- €/GL) bei einer Erhohung der
Diskontierungsrate auf tiber 4,5 % oder einer Reduktion der Test-Spezifitat unter 90 %. Fir das
Koloskopie-basierte Screening waren einflussreiche Parameter die Diskontierungsrate und die
Teilnahmerate sowie in geringerem AusmaR die Kosten fiir ein Koloskopie-Screening. Jedoch
stieg das inkrementelle Kosteneffektivitatsverhaltnis erst bei einer Erhdéhung der
Diskontierungsrate auf Gber 9 % auf mehr als 50.000,- €/GLJ (siehe Kapitel 3.3.2.1.1 EvaB Il).

Das inkrementelle Kosteneffektivitdatsverhaltnis fiir das iIFOBT-Screening nahm zwar mit
zunehmender Adhdrenz zu, jedoch bliebt die Screeningstrategie ,,jahrlicher iFOBT im Alter von
30-54 und zweijahrlicher iFOBT im Alter von 55-75 Jahren” Uber den gesamten
Variationsbereich der Adharenz (von 10% bis 100%) unterhalb von 40.000 Euro pro
gewonnenes Lebensjahr. Alle anderen nicht dominierten Strategien blieben deutlich unter
5.000 Euro pro gewonnenes Lebensjahr. Das inkrementelle Kosteneffektivitatsverhaltnis fir
das Koloskopie—Screening stieg ebenfalls mit zunehmender Adhdrenz an. Die
Screeningstrategie ,Koloskopie alle 10 Jahre im Alter von 30-70 Jahren“ blieb jedoch (iber den
gesamten Variationsbereich der Adharenz (von 10% bis 100%) unterhalb von 10.000 Euro pro
gewonnenes Lebensjahr. Alle anderen nicht dominierten Strategien blieben deutlich unter
4.000 Euro pro gewonnenes Lebensjahr (siehe Kapitel 3.3.2.1.2 EvaB Il).

Die Ergebnisse von Mehrweg-Sensitivitatsanalysen, in denen gleichzeitig die Testsensitivitat
reduziert und die Testspezifitat erhéht wurden, zeigten keinen bzw. nur geringen Einfluss auf
das inkrementelle Kosteneffektivitatsverhaltnis fiir das Koloskopie-Screening und fir das
iFOBT-Screening. In weiteren Mehrweg-Sensitivitatsanalysen wurden gleichzeitig die
Testsensitivitat erhdht und die Testspezifitat reduziert. In diesen Analysen zeigte sich ein
deutlicher Einfluss. Das inkrementelle Kosteneffektivitatsverhaltnis insbesondere fir die
iFOBT Strategie mit jahrlichem Intervall erhdhte sich deutlich. Die Strategie ,,jahrlicher iFOBT
im Alter 30-54 und alle 2 Jahre von 55 bis 75 Jahren” hatte ein inkrementelles
Kosteneffektivitatsverhaltnis von mehr als 66.000 Euro/GLJ. Im Koloskopie-Screening blieb
das IKEV der Screeningstrategie ,, Koloskopie alle 10 Jahre im Alter von 30-70 Jahren“ unterhalb
von 10.000 Euro/GLI (siehe Kapitel 3.3.2.2 EvaB Il).
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7. Diskussion der Projektergebnisse

Um zu Uberpriifen, ob sich in der liber das Programm ausgewahlten Personengruppe ein
effektives und sicheres Screening durchfiihren und infolgedessen die Sterblichkeit, an einem
KRK zu erkranken, senken lasst, wurden die im Rahmen des Projekts erhobenen Daten als
prospektive, populationsbasierte Interventionsstudie ausgewertet. Insbesondere sollten die
folgenden Fragen beantwortet werden:

e Prozessevaluation:
O Gab es Selektionseffekte in der Teilnahmebereitschaft am Screening?
O Gab es regionale oder fachgruppenspezifische Unterschiede in der
Teilnahmequote?
o Effektevaluation:
0 Sind 25- bis unter 50-jahrige mit familidrer Vorbelastung eine Risikogruppe, in
der risikoadaptiertes Screening indiziert ist?
e Gesundheitsékonomische Evaluation:
0 Wie st die gesundheitsokonomische Kosten-Nutzen-Effektivitdat des
Programms?

Epidemiologische Evaluation

Im Rahmen des FARKOR-Projektes wurde mit 25.848 Personen mit vollstandigen und giiltigen
Altersangaben eine EFA durchgefiihrt. Allerdings ist die Aussagekraft der im Rahmen des
Projekts gewonnenen Daten in mehreren Punkten durch Mangel in der Dokumentation
eingeschrankt. Anzumerken ist ebenfalls, dass der hohe Anteil von 22,32 % an Personen mit
familidrer Belastung darauf schlieBen l4sst, dass eine Vorauswahl von Seiten der Arzte
stattgefunden hat. Demnach wurde zundchst nicht systematisch mit jedem
teilnahmeberechtigten Patienten eine EFA durchgefiihrt und dokumentiert, sondern wohl
zunachst nur mit Patienten, bei denen Hinweise auf eine familidre Belastung vorlagen. Eine
mogliche Ursache kann sein, dass die Arzte den Einschreibeprozess zunichst anders ausgelegt
haben, sodass damit ein Dokumentationsproblem einhergegangen ist. Eine aussagekraftige
Ubertragung dieses Ergebnisses auf eine Gesamtpopulation ist demnach nicht méglich.

Trotz dessen ist anzumerken, dass einerseits eine Population existiert, welche ein erhohtes
Risiko hat und zum anderen das Werkzeug der EFA ein mogliches Werkzeug in der drztlichen
Praxis fiir die Entdeckung des Risikomerkmals familiires Darmkrebsrisiko zu sein scheint.
Infolgedessen kénnen mit diesem Tool Personen selektiert werden, fiir die das Screening
einen Nutzen bringen kann.

Die Rekrutierung wich weit von den Planungsdaten im Evaluationsbericht ab. Dort wurde mit
etwa 90.000 Studienteilnehmern aus dem Bereich der niedergelassenen Arzte gerechnet und
mit 3.200 Personen, die Uber Indexpatienten in die Studie finden. Mit den 25.848
Studienteilnehmern wurde nur etwa ein Viertel der geplanten Studienpopulation erreicht.

Nach Angaben der Studienteilnehmer erfolgte die Rekrutierung zu 91% (n=23.531)
ausschlieBlich Gber die Ansprache durch den Arzt. Neben den Arzten wurde als zweiter
Rekrutierungspfad in der Studie die Ansprache von Familienmitgliedern tiber Indexpatienten
(Personen mit einem kirzlich diagnostizierten Karzinom) geplant, die gezielt von den
Krankenkassen angeschrieben werden sollten. Die Ansprache durch Indexpatienten wurde in
mehreren Studien als eine effektive Strategie zur Verbesserung der Adenom-Detektion beim
KRK-Screening beschrieben. Es gaben allerdings nur 65 Studienteilnehmer (0,25 %) an, durch
den Indexpatienten zur Teilnahme motiviert worden zu sein. Die Rekrutierung iliber
Arztkontakte scheint damit ein weitaus effektiverer Rekrutierungsweg zu sein als die
Rekrutierung iiber Indexpatienten.

Da aber durch die informelle Auswahl, die héchstwahrscheinlich von Seiten der Arzte
stattgefunden hat, der Anteil an familiar belasteten Patienten sehr viel hoher ist als erwartet,
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konnten trotz der geringeren Anzahl an insgesamt rekrutierten Studienteilnehmern Daten von
insgesamt 5.769 Screeningteilnehmern mit pEFA erhoben werden. Diese Zahl entspricht der
Anzahl an Patienten mit familiarer Belastung, die durch Arztkontakte urspriinglich rekrutiert
werden sollten (im Evaluationsbericht wurde davon ausgegangen, dass 5.760 Patienten mit
familiarer Belastung tiber Arztkontakte in das Programm eingeschlossen wiirden).

In der Population mit Screening-Koloskopie zeigten sich Entdeckungsraten bei Adenomen,
die mit Entdeckungsraten in einer herkdmmlichen Screening-Population von 55 -59-
jahrigen vergleichbar sind (Konfidenzintervalle der Ergebnisse beinhalten die bekannten
Entdeckungsraten). In den 1.595 Koloskopien wurden bei 287 (17,9 %; 95 % Kl [16,1; 19,9])
Teilnehmern Adenome entdeckt und bei 76 (4.8 %; [3,8; 5,9]) fortgeschrittene Adenome.
Untersuchungen in Subgruppen zeigten ebenfalls klare Detektionsraten. Diese sind in den
Abbildungen 17, 19 und 20 des Kapitels 4.2.2 EvaB | zu finden. Insgesamt ist der Anteil der
Nutzung von ScreeningmaBnahmen in der Screeningpopulation mit 0,99 % der
teilnahmeberechtigten Frauen und 0,41 % der Manner etwas geringer als beim etablierten
KRK-Screening (46). Zudem ist die Koloskopierate an den pEFA geringer ausgefallen als
erwartet. Urspriinglich wurde mit einer Anzahl an durchgefiihrten Koloskopien in Héhe von
2.400 gerechnet, sodass letztlich hier ein Schatzungsfehler vorliegt. Anzumerken ist hierbei,
dass die Anzahl an pEFA der urspriinglichen im Evaluationskonzept geschatzten Screening-
Population nahezu entspricht. Weshalb die Anzahl an durchgefiihrten Koloskopien letztlich
unter dem geschatzten Wert liegen, kann mit den vorliegenden Daten nur vermutet werden.
Ein Grund hierfir kénnte sein, dass die Bereitschaft seitens Patienten, sich einer Koloskopie
zu unterziehen, nicht entsprechend gegeben war. Eine weitere Ursache kdnnte die geringe
Teilnahme der Fachdrzte fiir Gastroenterologie sein, sodass Patienten mit pEFA
gegebenenfalls eine Koloskopie aulRerhalb des FARKOR-Programms erhalten haben.

Von Schwerwiegende Komplikationen durch die Koloskopie wurden nicht berichtet. Damit ist
von einem giinstigen Nutzen-Risiko-Verhdltnis fiir die Koloskopie in der betrachteten
Gruppe auszugehen. Aufgrund der zuvor geschilderten moglichen Vorselektion an familiar
belasteten Patienten ist eine Beurteilung der Elemente fiir die erfolgreiche Identifikation
dieser Population jedoch als schwierig zu erachten.

Dariber hinaus zeigt der Vergleich der Daten aus EFA und den im Rahmen der VFA
erarbeiteten Familienstammb&ume, dass die EFA nur eine unzureichende Ubereinstimmung
mit diesen Familienstammbaumen aufweist. Daher kann die Frage gestellt werden, ob die
Abfrage der Arzte nach einem Interesse in Kombination mit einer Einladung zu einer VFA
einen effektiveren und préaziseren Screening-Algorithmus darstellen wiirde. Zudem stellt
sich die Frage, ob es Uberhaupt moglich ist, prazise Informationen zu familiarer
Darmkrebsbelastung zu einem einzigen Zeitpunkt zu erheben, da argumentiert werden kann,
dass die Zuverlassigkeit dieser Informationen stark durch einen Informationsmangel und das
Erinnerungsvermogen des Patienten eingeschrankt sein kdnnte. Unter dieser Annahme
konnte eine zuverlassigere Strategie sein, den Patienten auf das Projekt anzusprechen und
ihn anschlieBend zu einer VFA einige Wochen spéter einzuladen, um ihm damit Zeit zu
lassen, sich genauer iiber diagnostizierte Darmkrebserkrankungen in der Familie zu
informieren, um die Zielgruppe, Patienten mit familidrer Belastung, identifizieren konnen.
Leider liegen im Rahmen des Projekts jedoch keine Daten vor, die diese Annahme starken oder
entkraften kdnnten. Hier besteht weiterer Forschungsbedarf. Zudem liegen keine Aussagen
von Seiten der Arzte dariiber vor, wie viele Personen von ihnen auf das Projekt angesprochen
wurden, wie viele die Erhebung der EFA ablehnten, und aus welchen Griinden dies geschah.
Eine vertiefte Dokumentation dieser Sachverhalte fand nicht statt. Begriindet wurde dies mit
dem damit verbundenen Dokumentationsaufwand fiir Arzte. Damit fehlen an diesem Punkt
wichtige Informationen zur Optimierung des vorgelegten Programms.

Insgesamt verzeichnet die FARKOR-Datenbank 81 positive iFOBT-Ergebnisse, aber nur elf
Koloskopien bei Patienten nach iFOBT, wobei vier dieser Koloskopien bei Teilnehmern mit
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einem negativen iFOBT Ergebnis durchgefiihrt wurden. Dagegen hatten 64 der Teilnehmer mit
positivem iFOBT explizit einer Koloskopie zur diagnostischen Kldarung zugestimmt. Von 54
dieser Patienten konnten Informationen in den Krankenkassendaten identifiziert werden,
davon 35 mit Koloskopie. Die liickenhafte und streckenweise inkonsistente Dokumentation
derim Rahmen des Programms durchgefiihrten Screening-MalRnahmen kann hierbei teilweise
dadurch erklart werden, dass Screening-MaRnahmen und weitere Diagnostik durch Arzte
erfolgte, die nicht im Programm eingeschrieben waren und daher keine Moglichkeiten hatten,
ihre Leistungen in der Projektdatenbank zu dokumentieren. Nachdem die Entdeckungsraten
an kolorektalen Neoplasien nach iFOBT damit im Programm nicht untersucht werden kann,
kann auch insgesamt die Effektivitat des iFOBTs als Screeninginstrument in dieser Population
nicht bewertet werden.

Auch bei Teilnehmern, die sich fiir eine Koloskopie als primdre Screening-MalRnahme
entschieden hatten, zeigt sich ein dhnliches Bild: 1.789 zustimmende Entscheidungen, aber
518 fehlende Records zu Koloskopien in der Datenbank; 507 von den 518 Betroffenen
identifizierbar in den Krankenkassendaten, 174 davon mit Koloskopie. Damit wird das
Auftreten von Karzinomen innerhalb des Programms (es liegen vier dokumentierte Karzinome
vor) unterschatzt. Im Rahmen des Abgleichs mit den Kassendaten konnten mindestens vier
weitere Karzinompatienten identifiziert werden, deren Erkrankung mutmaRlich im Rahmen
der Abklarungsdiagnostik durch Arzte auRerhalb des Programms erkannt worden war.
Problematisch erscheinen weitere acht Karzinomdiagnosen auflerhalb des Programms bei
Teilnehmern, die an einem friihen Zeitpunkt im FARKOR-Prozess protokollgemalR aus dem
Programm ausgeschieden sind (falsch negative Screening-Ergebnisse: sechs Falle mit EFA ohne
Hinweis auf eine familidre Belastung; ein negativer iFOBT bei einer Person mit familidrer
Belastung; ein Patient mit FA eines Lynch-Syndroms, bei dem funf Quartale nach der
Teilnahme ein KRK diagnostiziert wurde).

In insgesamt betrachtet wenigen Fallen wurde der geplante Algorithmus von den
Studiendrzten nicht immer eingehalten. Bei 628 Fallen kam es zu Abweichungen (2,43 % der
Studienpopulation, 10,89 % der Personen mit pEFA). Es gibt Personen, die ohne
dokumentierte VFA und SDM direkt einem Screening-Verfahren zugefihrt wurden. Weiterhin
verfugten nicht alle Studienteilnehmer mit pEFA (ber eine dokumentierte VFA. Nur 3.232 von
5.769 Teilnehmern mit pEFA (56,02 %) erhielten eine VFA. Die Nutzung von
Screeningmallnahmen wurde teilweise ohne Angaben zum vorausgegangenen SDM
dokumentiert. Griinde, warum es zu Abweichungen im geplanten Algorithmus kam, und
warum Studienteilnehmer weitere Angebote nicht wahrnehmen wollten, liegen zur weiteren
Analyse nicht vor. Somit kdnnen auch keine Empfehlungen zur Optimierung der einzelnen
Programmschritte gegeben werden.

Als eine Herausforderung im Projekt koénnte auch die informationstechnologische
Infrastruktur zur Evaluation des Programms, deren Ausgestaltung nicht zuletzt den
Anforderungen des Datenschutzes geschuldet war, aufgefiihrt werden. Datenschutzgerechte
Abhilfe kénnte ein Koloskopie-Register fir alle im niedergelassenen Sektor erbrachten
Leistungen schaffen, wie es bereits in den Nullerjahren in Bayern existierte (46).

Zuletzt war die Anzahl der Arzte, die Teilnehmer in das Projekt eingeschlossen haben, mit 324
zu gering, um eine Teilnehmerzahl zu generieren, die sich deutlich auf die epidemiologische
Situation in der bayerischen Bevolkerung auswirken hatte konnen. Dabei muss einschrankend
gesagt werden, dass der Fokus des Programms stets auf dem Angebot an individuelle
Risikopersonen lag, und nicht auf der wiinschenswerten Beeinflussung der KRK-Inzidenz und
-Mortalitat in der Gesamtbevélkerung. In diesem Zusammenhang ist auch zu erwdhnen, dass
es auf Seiten der Arzte aufgrund der Corona-Pandemie zu einer auBerplanmiRig hohen
Belastung gekommen war. Die Zahl, der fir die Studie zu rekrutierenden Arzte ist zwar linear
angestiegen, nichts desto trotz wurde die Erreichung der gewiinschten Fallzahlen durch die
Corona-Pandemie nachhaltig negativ beeinflusst.
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Zusammenfassend kdnnen die epidemiologischen Ergebnisse folgend kommentiert werden:

1. Dieim Rahmen des Projektes gefundene Gruppe, die sich einer Koloskopie unterzogen
hat, zeigt Entdeckungsraten von Adenomen und fortgeschrittenen Adenomen, die
denen beim etablierten KRK-Screening (in Deutschland ab 50 Jahren) entsprechen.
Schwerwiegende Komplikationen durch die Koloskopie wurden nicht berichtet. Damit
ist von einem gilinstigen Nutzen-Risiko-Verhaltnis fiur die Koloskopie in der
betrachteten Gruppe auszugehen (Forschungsfrage 1 und 2, siehe Kapitel 3.2).

2. Der durchgeflhrte Selektionsmechanismus, der zur Nutzung der
ScreeningmalRnahmen fiihrte, folgte in der Regel dem vorgegebenen FARKOR-
Algorithmus. Warum es zu Abweichungen kam und warum Berechtigte nicht in die
nachste Stufe des Algorithmus gelangten, wurde nicht dokumentiert. Deshalb fehlen
Informationen, um den FARKOR-Algorithmus im Detail zu bewerten und zu
optimieren.

3. Die Daten zu den dokumentierten Familienstammbdumen zeigen eine fehlende
Konsistenz mit den von den Arzten wihrend der VFA abgeleiteten Erfiillung relevanter
Kriterien (Konsistenzwerte zwischen Stammbaum und einzelnen Kriterien liegen
zwischen 60 % und 90 %). Leider liegen keine Informationen Uber die Effekte des mit
dem Programm verbundenen Schulungsprogrammes vor. Damit bleibt offen, ob tiber
eine Modifikation des Schulungsprogrammes der Prozess des FARKOR-Algorithmus
verbessert werden konnte.

4. Die informationstechnologische Infrastruktur zur Evaluation des Programms, deren
Ausgestaltung nicht zuletzt den Anforderungen des Datenschutzes geschuldet war, hat
sich als problematisch erwiesen: zu komplex, zu personalintensiv, zu fehleranfallig und
nicht bayernweit flichendeckend, da auf eingeschriebene FARKOR-Arzte beschrankt,
mit der Folge der oben diskutierten Licken und Inkonsistenzen im Datenmaterial.
Datenschutzgerechte Abhilfe koénnte ein Koloskopieregister fur alle im
niedergelassenen Sektor erbrachten Leistungen schaffen, wie es bereits zu Beginn des
zweiten Millenniums in Bayern existierte (46).

5. Ein besonderes Problem bereiten die falsch-negativen KRK-Patienten, die aufgrund
einer unauffalligen EFA protokollgemdR aus dem FARKOR-Prozess ausscheiden.
Mehrheitlich handelte es sich hier um Patienten tGber 40 Jahre, die also an der Schwelle
zu einem Alter standen, in dem unabhéangig von etwaigen individuellen Risikofaktoren
KRK-FriiherkennungsmaRnahmen angeboten werden. Hier zeichnet sich ein gewisses
Dilemma ab: Ausgerechnet in einer Altersgruppe, in der familidr vorbelastete Personen
am starksten vom Friiherkennungsangebot profitieren, steigt die Wahrscheinlichkeit,
Erkrankungen von familiar nicht vorbelasteten Personen zu Ubersehen. Um dltere
Teilnehmer mit unauffalliger FA nicht in falscher Sicherheit zu wiegen, sollten diese
unbedingt auf die Notwendigkeit einer Teilnahme an der herkdmmlichen
Krebsfriiherkennung ab 50 Jahren hingewiesen werden.

Gesundheitsokonomische Evaluation

Zusammenfassend konnte die vorliegende gesundheitsékonomische Evaluation unter
Einbezug der FARKOR-Studiendaten zeigen, dass das Herabsetzen des Eintrittsalters fiir eine
KRK-FriiherkennungsmaRnahme von derzeit 50 auf 30 Jahre bei Personen mit einer positiven
Anamnese fiir ein familidares KRK-Risiko unter Bericksichtigung des erwarteten Nutzens,
Schadens und Ressourcenverbrauchs langfristig als effektiv und kosteneffektiv bezeichnet
werden kann. In der gesundheitsékonomischen Evaluation war eine KRK-Friiherkennung im
Alter von 30 bis 70 Jahren entweder mit der Koloskopie im Abstand von zehn Jahren oder
alternativ mit dem iFOBT im Abstand von zwei Jahren fiir Personen mit familiarem KRK-Risiko
deutlich effektiver als das etablierte Screeningprogramm bei akzeptablem Verhaltnis zwischen
Nutzen und potenziellem Schaden bzw. Kosten.
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Die vorliegenden Ergebnisse stimmen mit den wissenschaftlichen Erkenntnissen aus Studien
in Australien und USA Uberein, die fir Personen mit moderatem familidrem KRK-Risiko ein
Absenken des Eintrittsalters flir ein KRK-Screening mit einer Koloskopie oder einem Stuhltest
auf 40 bzw. 35 Jahre als effektiv und kosteneffektiv einstuften (49), (50), (51), (52). Dabei
wurden Screening-Intervalle von drei bis zehn Jahre fiir die Koloskopie sowie in manchen
dieser Studien ein dynamischer risikoadaptierter Prozess fiir die Koloskopie mit Screening-
Intervallen basierend auf der Screening-Historie und Alter der teilnehmenden Person
untersucht.

Da der Erfolg des jeweiligen Friiherkennungsprogramms durch die Akzeptanz sowie die damit
verbundene Teilnahmerate und Adhdrenz bei den einzelnen Personen bzw. in den
unterschiedlichen  Bevolkerungsgruppen bestimmt wird, sollte weiterhin eine
Wahlmoglichkeit zwischen einem auf Koloskopie oder iFOBT basierenden Screening bestehen
und das fir die entsprechende Person passende Programm ausgewdhlt werden. Die
Ausgestaltung eines zukiinftigen Friherkennungsprogramms im Rahmen der bundesweiten
Regelversorgung sollte daher unter Berlicksichtigung von Nutzen, Risiken und
Kosteneffektivitat durchgefiihrt werden. Dabei sollte der zu erwartende Nutzen einer
FriherkennungsmaRBnahme immer ins Verhaltnis gestellt werden zu den Risiken bzw. dem
erwarteten Schaden, um eine informierte Abwagung und Entscheidung unter
Berucksichtigung aller Aspekte fiir die Teilnehmenden und ihrer Praferenzen, treffen zu
kénnen.

Wie alle entscheidungsanalytischen Modellierungsstudien unterliegt auch die vorliegende
Modellierung bestimmten Einschrankungen, die auf der zur Verfligung stehenden Evidenz und
den getroffenen Annahmen begriindet sind.

Aufgrund fehlender Evidenz zur Giite der FA konnte keine Aussage darliber getroffen werden,
ob eine Kombination von vorherigem bevélkerungsweitem Screening auf ein familidares KRK-
Risiko mit einem nachfolgenden Angebot einer KRK-Friherkennungsuntersuchung fir
Personen mit nachgewiesenem familidrem KRK-Risiko kosteneffektiv ist. Zukiinftige
Forschung kénnte hier anknlpfen, indem qualitativ hochwertige Evidenz fiir die Glite von
verschiedenen Erhebungsinstrumenten zur Identifikation von familiar belasteten Personen
generiert wird und unter Berlcksichtigung dieser Evidenz in zukinftigen
entscheidungsanalytischen Studien die Effektivitat und Kosteneffektivitdt eines vollstandigen
Programms zur ldentifikation und KRK-Friiherkennung von Personen mit einem familiaren
KRK-Risiko evaluiert wird.

Aullerdem wurde die vorliegende gesundheitsékonomische Evaluation aus der Perspektive
des Kostentragers durchgefiihrt und beschrankte sich auf die direkten Kosten. Indirekte
Kosten, wie z.B. Produktionsausfall aufgrund der KRK-Behandlung wurden nicht
bericksichtigt, welches zu einer leichten Unterschatzung des IKEV fihren kann. Allerdings
konnte in Sensitivitatsanalysen gezeigt werden, dass die Ergebnisse auch bei einer Variation
der Kosten robust waren.

Dariber hinaus basiert das vorliegende Modell auf der aktuellen Evidenz zu verschiedenen
epidemiologischen und klinischen Parameterwerten sowie auf getroffenen Annahmen,
welche die Ergebnisse beeinflussen und daher als Limitationen zu nennen sind. So
bericksichtigt das Modell die in FARKOR erfassten altersspezifischen Pravalenzen von
Adenomen und fortgeschrittenen Adenomen als eine Ursache flir eine hohere
Darmkrebsinzidenz bei Personen mit familidrem Darmkrebsrisiko, allerdings konnten in der
Literatur keine validen Angaben zur histologischen Progression der Adenome (d. h. zur
praklinischen Phase) gefunden werden.

Eine weitere Einschriankung der vorliegenden Ergebnisse ist, dass nicht alle moglichen
Handlungsalternativen vollstandig untersucht wurden. Alternative Screeningstrategien
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konnten jedoch das ISNV verandern und sollten in zukinftigen Studien beriicksichtigt werden
(53). Beispielsweise wurde keine Strategie mit einer Koloskopie in einem kiirzeren Abstand als
zehn Jahre oder ein Screening mit einem durchgehend jahrlichem iFOBT untersucht. Das
Nutzen-Schaden-Kosten-Verhiltnis fir Strategien mit ausgedehnteren Altersgruppen und
Screeningintervallen ware in weiteren Analysen zu veranschaulichen.

In zuklnftigen Studien sollte auBerdem die Bereitschaft von Frauen und Mannern in
Deutschland fiir eine Belastung durch die FriherkennungsmaRnahme untersucht werden,
d. h. konkret wie viele Friiherkennungsuntersuchungen (und assoziierte Belastungen) die
Menschen fir eine bestimmte Risikoreduktion an KRK zu erkranken oder zu versterben,
akzeptieren wiirden. Weiterhin sollten in entscheidungsanalytischen Studien weitere
zusatzliche Friiherkennungsstrategien untersucht werden, darunter auch personalisierte
Strategien, welche die Screening-Historie und weitere individuelle Risikofaktoren
beriicksichtigen.
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8. Verwendung der Ergebnisse nach Ende der Férderung

In der Evaluation der erhobenen FARKOR-Daten konnte gezeigt werden, dass unter den
FARKOR-Teilnehmern (Alter 25 - 49 Jahre) mit pEFA fortgeschrittene Adenome in dhnlicher
Haufigkeit wie in der aktuellen Screeningpopulation in Deutschland ab einem Alter von 50
Jahren auftreten.

Die gesundheitsokonomische Evaluation hat unter Einbezug dieser in FARKOR erhobenen
Pravalenzdaten in entscheidungsanalytischen Modellanalysen dargelegt, dass ein
Herabsetzen des Eintrittsalters fiir eine KRK-Fritherkennung auf 30 Jahre bei Personen mit
positiver Anamnese fiir ein familidres KRK-Risiko langfristig effektiv (bezogen auf vermiedene
KRK-Todesfélle) sowie kosteneffektiv sein kann. Basierend auf diesen Analysen erscheint
unter Abwagung von potenziellem Nutzen, Schaden und Kosten unter den evaluierten
Strategien eine Fritherkennung mittels Koloskopie im Abstand von zehn Jahren oder alternativ
eine Friiherkennung mittels iFOBT im Abstand von zwei Jahren jeweils im Alter von 30 bis 70
Jahren sinnvoll.

Dieses deutet darauf hin, dass eine Anderung im derzeitigen organisierten
Krebsfriiherkennungsprogramm (oKFE) fir Personen mit einer positiven Anamnese fiir ein
familiares KRK-Risiko, wie beispielsweise das Herabsetzen des Eintrittsalters auf 30 Jahre,
kosteneffektiv sein kann.

Als Limitation ist jedoch anzufiihren, dass das Studiendesign von FARKOR keine empirische
Untersuchung von unterschiedlichen Screeningintervallen und Eintritts- sowie Austrittsalter
der FriherkennungsmalRnahme (Koloskopie oder iFOBT) iber einen langeren Zeitraum
beinhaltete. Somit ist die Aussage zur Intervallfestlegung und unteren Altersgruppe fiir den
Eintritt den Limitationen der entscheidungsanalytischen Modellierungsstudie unterworfen.
Die Festlegung von IntervallgroRe und Eintritts- sowie Austrittsalter der
FriherkennungsmaBnahme hat einen entscheidenden Einfluss auf langfristigen Nutzen,
Schaden und Ressourcenverbrauch, so dass die gesellschaftliche Zahlungsbereitschaft und die
Akzeptanz von potenziellen Schiaden einer Koloskopie hier eine wesentliche Rolle bei der
Abwédgung und VerhaltnismaBigkeit spielen.

In einer Weiterentwicklung und Neuforderung des Projekts kénnte dieses in FARKOR
entwickelte Vorsorgemodell in Pilot-Studien mit geeignetem Design implementiert und tber
einen langeren Zeitraum evaluiert werden. Weiterhin kdnnte das in FARKOR entwickelte
entscheidungsanalytische Modell adaptiert werden, um zusdtzliche Strategien wie
beispielsweise die Koloskopie in kiirzeren Zeitabstanden (zwischen drei und zehn Jahre) oder
ein Screening mit einem durchgehend jahrlichem iFOBT, bzw. personalisierte Strategien unter
Berlicksichtigung der Screening-Historie der Teilnehmer, zu untersuchen.

Auch die Kommentierung der Deutschen Gesellschaft fiir Gastroenterologie, Verdauungs- und
Stoffwechselkrankheiten S3-Leitlinie ,Kolorektales Karzinom® zur Friiherkennung bei
familiarem Risiko weist auf die Unsicherheit der Intervallfestlegung hin und zitiert die
amerikanische Leitlinie zum familidren Risiko: ,Die Frage des maximalen
Untersuchungsintervalls ist bisher nicht eindeutig geklart; es gilt aber als wahrscheinlich, dass
ein Intervall von 10 Jahren in der Regel ausreichen dirfte, dieses aber nicht Giberschritten
werden sollte. In der US-amerikanischen Leitlinie wird ein 5-Jahres-Intervall empfohlen.” (37)

Unter besonderer Beriicksichtigung der psychologischen Belastung eines Darmkrebsfalles in
der Familie sollte jedoch die Moglichkeit eines kirzeren Intervalls nicht grundsatzlich
ausgeschlossen werden. Aus diesem Grund ist eine systematische Evaluation in zukiinftigen
Forschungsprojekten im  Sinne einer evidenzbasierten  Ausgestaltung eines
Friherkennungsprogramms in der bundesweiten Regelversorgung zu empfehlen.

Zudem wird laut nationaler S3-Leitlinie zur Friiherkennung des KRK die Koloskopie als
»Goldstandard” (37) bezeichnet. Hierbei impliziert der Begriff ,Goldstandard”, dass die
Koloskopie eine prazise Diagnostik kolorektaler Neoplasien erlaube. Bei der Wahl zwischen
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iFOBT und Koloskopie sollte aber auch die Akzeptanz der verschiedenen
FriherkennungsmaBnahmen in Betracht gezogen werden. Diese hat letztlich einen starkeren
Einfluss auf den Erfolg der MaBnahmen als die relativen Unterschiede in der Genauigkeit der
Testverfahren, welche durch ein engeres Screeningintervall bei iFOBT versucht wird teilweise
auszugleichen. Es ist daher zu empfehlen, dass bei der Entscheidung, ob ein Koloskopie- oder
iFOBT-Screening angewendet wird, die zu behandelnden Personen verstarkt miteinbezogen
werden, da der Erfolg des Screenings wesentlich von deren Screening-Adharenz abhangig ist.
Hier ist eine weitere Limitation des Projektes durch die Tatsache gegeben, dass in der Gruppe
der Personen mit positivem iFOBT keine belastbaren Aussagen zur Haufigkeit von Adenomen
bei einer Folgekoloskopie gemacht werden konnten.

Der Nutzen einer Screeningmalinahme ist immer ins Verhaltnis zu setzen zu den Risiken
(ISNV), um eine informierte Abwagung und Entscheidung unter Beriicksichtigung aller Aspekte
und Praferenzen der am Screening-Teilnehmenden treffen zu kénnen. Hier bedarf es zur guten
Information der Screeningteilnehmer einer transparenten Darstellungsweise und
Kommunikation. Deshalb sind gezielte KommunikationsmalRnahmen fir die Versicherten zu
erarbeiten und gegebenenfalls in die Versorgung zu bringen als Unterstiitzung fiir die Arzte.

In FARKOR konnte keine Aussage zur Testgiite des Screening-Instruments zur ldentifikation
familiar vorbelasteter Personen getroffen werden. Insofern bleibt offen, wie Versicherte mit
einem familidaren Darmkrebsrisiko selektiert werden kdnnen. Da dies eine relevante
Fragestellung ist, wird auch hier weiterer Forschungsbedarf gesehen.

Offen bleibt ebenfalls, wie eine Screening Population aus der Grundpopulation effektiv
selektiert werden kann. Der verwendete Ansatz eines einfachen Fragebogens als erstes
Screeningelement hat sich als nicht so effektiv wie erhofft erwiesen. Von den 25.848 Personen
mit EFA im Rahmen von FARKOR fanden sich nach den vorhandenen Krankenkassendaten 57
Personen mit KRK-Diagnose im Studienzeitraum. Im Programm wurden 5.769 Personen mit
pEFA in den FARKOR Work-Up selektiert. Darin wurden nur vier KRK-Erkrankungen bei den
selektierten Programmteilnehmern gefunden.

Der Selektionsschritt, der den Einstieg in ein Friherkennungsprogramm wie FARKOR initiiert,
muss noch deutlich verbessert werden. Vielleicht ist anstelle der EFA eine VFA notwendig.
Diese zeigte sich beim Ermitteln von KRK-Risiken in Familien als geeigneter. Zum Fragebogen
der EFA zeigten sich doch beachtliche Inkonsistenzen.

Hier bedarf es einer gezielten Schulung bei Arzten, um Familienstammb&iume verlisslich
erheben und auf KRK-Risiken hin interpretieren zu konnen. Die Ermittlung und Gestaltung
eines solchen Ausbildungsbedarfs verlangen weitere Forschungsaktivitaten.
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Anlage 1: Dokumentationsbogen

Anlage 1.1: Dokumentationsbogen Beratungsgesprach Indexpatient

Beratungsgesprich Indexpatient

1. Patientendaten

1.1.  Krankenkassennummer:
1.2.  Krankenkasse:

1.3.  Versichertenstatus:

1.4.  Vorname:

1.5.  Nachname:

1.6. Geburtsdatum:

1.7.  Postleitzahl:

1.8. Staatsangehdrigkeit:
1.9. Geschlecht:

1.10. FARKOR-ID:

2. Beratungsgesprach Indexpatient
2.1. Datum des Gesprachs:

2.2.  Diagnose: (Mehrfachauswahi)

O C18. Bosartige Neubildung des Kolons
C19. Bésartige Neubildung am Rektosigmoid, Ubergang
C20. Bosartige Neubildung des Rektums

2.3.  Anzahl der leiblichen Verwandten ersten Grades (Eltern, Kinder, Geschwister) und
zweiten Grades (Grofleltern, Tanten/Onkel, Cousins/Cousinen, Halb-Geschwister,
Neffen/Nichten) ausschlieBlich der bereits verstorbenen Familienmitglieder (nur 25-
bis unter 50-jahrige Verwandte): (Ziffer eintragen)

2.4.  Sind in der Familie des Patienten weitere Falle von Darmkrebs bekannt (mit
Ausschluss der befragten Person): (Einfachauswahi)

D Keine Angabe
Ja

D Nein

Unbekannt

3. Beratungsgesprach vollstiandig erfolgt?

D Ja
D Nein




Anlage 1.2: Dokumentationsbogen Einfache Familienanamnese

Einfache Familienanamnese

1. Patientendaten

1.1.  Krankenkassennummer:
1.2.  Krankenkasse:

1.3.  Versichertenstatus:

1.4.  Vorname:

1.5. Nachname:

1.6. Geburtsdatum:

1.7.  Postleitzahl:

1.8.  Staatsangehdrigkeit:
1.9. Geschlecht:

1.10. FARKOR-ID:

2. Einfache Familienanamnese

]
-

Datum des Gesprachs:

p
N

Wie wurde der Teilnehmer auf das Projekt aufmerksam? (Mehrfachauswahl)

Durch Indexpatient

Durch Werbung (Anzeigen, Zeitung, etc. )

Wourde vom Arzt auf das Projekt aufmerksam gemacht

Durch Freunde, Bekannte,...

Durch Risikorechner auf der Internetseite der Felix-Burda-Stiftung
Durch Flyer

Durch Presseberichte

o

Sonstiges




3. Fragen zur Versichertenhistorie (Einfachauswahi)
3.1. Hatten Sie innerhalb der letzten fiinf Jahre eine Koloskopie?

I:I Keine Angabe

I:I Ja
I:I Nein
I:I Unbekannt

3.2. Hatten Sie eine Koloskopie, die lIanger als finf Jahre zuriickliegt?

I:I Keine Angabe

I:l Ja
I:I Nein

I:I Unbekannt

3.3. Hatten Sie innerhalb des letzten Jahres eine Untersuchung auf Blut im Stuhl?
Keine Angabe

I:I Ja
I:I Nein
I:I Unbekannt

3.4. Hatten Sie innerhalb der letzten sechs Monate Blut im Stuhl?

I:I Keine Angabe

I:I Ja
I:I Nein
I:I Unbekannt

4. Fragen zur einfachen Familienanamnese (Einfachauswahl)

4.1. lIstin lhrer Familie ein Verwandter ersten Grades (Eltern, Kinder, Geschwister) an
Darmkrebs erkrankt?

I:I Keine Angabe

I:l Ja
I:I Nein

I:I Unbekannt

4.2. lIstin lhrer Familie ein Verwandter zweiten Grades (GroReltern, Tanten/Onkel,
Neffen/Nichten) an Darmkrebs erkrankt?

I:I Keine Angabe
I:I Ja
I:l Nein
L]

Unbekannt




Wenn beide Fragen mit ,,Nein® beantwortet wurden, miissen die restlichen Fragen
von Punkt 4 nicht mehr beantwortet werden, da es sich um keine Risikoperson
handelt.

4.3. Istin lhrer Familie mindestens ein Verwandter ersten oder zweiten Grades unter 60
Jahren an Darmkrebs erkrankt?

I:l Keine Angabe

I:I Ja
I:I Nein

I:I Unbekannt

4.4. lIstin Ihrer Familie bei mindestens zwei verwandten Personen ersten oder zweiten
Grades eine Darmkrebserkrankung aufgetreten?

I:I Keine Angabe

I:l Ja
I:I Nein

I:I Unbekannt

4.5. Istin lhrer Familie mindestens eine verwandte Person ersten oder zweiten Grades
zwei Mal (unabhangig voneinander) an Darmkrebs erkrankt?

I:l Keine Angabe

I:I Ja
I:I Nein
I:I Unbekannt

Wenn eine der drei Fragen mit ,ja“ beantwortet wurde, kann eine vertiefte
Familienanamnese empfohlen werden.

4.6. War Ihnen bekannt, dass Sie ein erhdhtes Risiko haben, an Darmkrebs zu
erkranken?

I:I Keine Angabe
I:I Ja
I:I Nein
L]

Unbekannt

5. Angaben zu lhrer Person (Einfachauswahi)

5.1. Wie grof} sind Sie (cm)?

5.2.  Wie viel wiegen Sie derzeit (kg)?

5.3. Woas ist Ihr hochster Schulabschluss (ohne Berufs- und Hochschulbildung)?

Kein Abschluss
Hauptschule / Volksschule
Mittlere Reife
Fachhochschulreife

Abitur

Andere

[

6. Ergebnis des Gesprachs (Einfachauswahl)

6.1. Potentielle Risikoperson?




Anlage 1.3: Dokumentationsbogen Vertiefte Familienanamnese

Vertiefte Familienanamnese
Bitte nur Fragen zu verwandten Personen des ersten oder zweiten Grades beantworten.
Stiefgeschwister sowie angeheiratete Verwandte werden in diesem Bogen nicht beachtet.

1. Patientendaten
1.1.  Krankenkassennummer:
1.2. Krankenkasse:
1.3. Versichertenstatus:
1.4.  Vorname:
1.5. Nachname:
1.6. Geburtsdatum:
1.7.  Postleitzahl:
1.8.  Staatsangehdrigkeit:
1.9. Geschlecht:

1.10. FARKOR-ID:

1. Allgemeine Angaben

1.1.  Datum des Gespréchs:

2. Liegt in Ihrer Familie eine oder mehrere der folgenden erblichen
Darmkrebserkrankungen vor?

2.1.  Familidre adenomatbse Polyposis: (FAP) (Einfachauswahi)

Ja, gesichert
Verdacht auf
Unbekannt
Nein

ooOoono

Keine Angabe

2.2.  Lynch-Syndrom (oder: HNPCC): (Einfachauswahi)

D Ja, gesichert
D Verdacht auf
Unbekannt
Nein
Keine Angabe

2.3.  Andere:
D Ja, gesichert
D Verdacht auf
O Unbekannt
D Nein
O

Keine Angabe




Um Punkt 3 auszufiillen, fragen Sie bitte bei dem Patienten nach, wie viele erst- und
zweitgradig verwandte Personen dieser angeben kann. Drucken Sie dann pro Verwandtem
einmal die Seiten 3 und 4 aus.

3. Verwandten anlegen

0O 0000 ood

3.1.  Verwandtschaftsbeziehung:
3.2. Noch am Leben?
D Keine Angabe
D Ja
D Nein
D Unbekannt
3.3.  Jemals an Darmkrebs erkrankt? (Wenn die Frage mit ja" beantwortet wird, kdnnen
die Felder 3.4. und 3.6. ausgefiillt werden)
O Keine Angabe
D Ja
D Nein
D Unbekannt
3.4. Diagnose im Alter von:(Pflichtfeld, wenn die Frage 3.3. mit ja" beantwortet wird.)
D Ja, gesichert
D Verdacht auf
D Unbekannt
D Keine Angabe
3.5. Derzeitiges Alter / ggf. Alter zum Todeszeitpunkt:
3.6. st beider gleichen Person ein Zweittumor aufgetreten? (Wenn die Frage mit
Ja“ beantwortet wird, kann das Feld 3.7. ausgefiillt werden)
O Keine Angabe
D Ja
D Nein
D Unbekannt
3.7.  Zweittumor Diagnosen: (Pflichtfeld, wenn die Frage 3.6. mit ja" beantwortet

wird.) (Mehrfachauswahl)

Syn- oder metachrones Kolonkarzinom
Syn- oder metachrones Rektumkarzinom

Syn- oder metachrone andere HNPCC-assoziierte Tumore (Endometrium, Magen,
Ovar, Pankreas, Ureter, Nierenbecken, bilidres System, Gehirn (v.a. Glioblastom))

Talgdrisenadenome und -karzinome
Keratoakanthome
Diinndarm

Patient mit KRK mit typischer Histologie eines MSI-H-Tumors (Tumor- infiltrierende
Lymphozyten, Crohn's like Lesions, muzindse oder siegelringzel)

Weil} nicht




4.1.

4.2.

4.3.

4. Ergebnis des Gespridches

CRC unter 60 J. in der Familie (Bethesda-Richtlinien sind unter 50 Jahren erfilllt,
unter 60 J. bei entsprechender Histologie auch, so dass das berpriift werden
sollte)

I:l Ja
I:l Nein

2 x CRC bei einem Familienangehérigen (Bethesda-Richtlinien erfiillt)

D Ja
D Nein

CRC bei zwei erstgradig Verwandten (Hinweis auf erbliche Erkrankung, Erhebung
der FA beziiglich anderer Tumore mit histologischen Befunden sinnvoll)

D Ja
D Nein

4.4. 3 x CRCin einem Familienzweig (Bethesda-Richtlinien erfiillt)

D Ja
D Nein

5. Weitere Malnahmen
5.1. iFOBT oder Koloskopie

O iFOBT
Koloskopie

5.2. Humangenetische Abklarung




Anlage 1.4: Dokumentationsbogen Beratung potenzieller Risikopatient

Beratung potentieller Risikopatient

1. Patientendaten
1.1.  Krankenkassennummer:
1.2.  Krankenkasse:
1.3. Versichertenstatus:
1.4.  Vorname:
1.5. Nachname:
1.6. Geburtsdatum:
1.7.  Postleitzahl:
1.8.  Staatsangehdrigkeit:
1.9. Geschlecht:

1.10. FARKOR-ID:

2. Beratungsgesprach Risikopatient

21. Datum des Gesprachs:

3. Shared Decision Making

3.1. SDM-Beratungsgespréch erfolgt?

D Ja
D Nein

4. Allgemeine Fragen (Einfachauswahi)

4.1. Gehen Sie regelmaRig sportlichen Aktivitdten nach?

O Keine Angabe

D Ja

D Nein

D Unbekannt
4.2. Sind Sie Raucher?

D Keine Angabe

D Ja

D Nein

D Unbekannt
4.3. Trinken Sie regelméRBig Alkohol?

O Keine Angabe

D Ja

D Nein

D Unbekannt




5. Entscheidung

5.1.

5.2.

5.3.

5.4.

Vertiefte Familienanamnese durchfiihren?

Ol Ja

D Nein

Entscheidung des Patienten: (Einfachauswahi)
D iFOBT

D Koloskopie
D Abwarten
D Ablehnung

Abwarten: (Nur bearbeiten, wenn ,Abwarten” angegeben wurde)
(Mehrfachauswahl)

O Sorge wegen méglicher Diagnose

D Bedenkzeit

D Patient mochte weitere Informationen sammeln
D Keine Zeit

O Sonstiges

Ablehnungsgrund: (Nur bearbeiten, wenn ,Ablehnung” angegeben wurde)
(Mehrfachauswahl)

Sorgen wegen moglicher Diagnose

Sorgen wegen Komplikationen / Schmerzen
Unangenehme Vorbereitung

Keine Zeit

Sonstiges

ooOoano




Anlage 1.5: Dokumentationsbogen iFOBT

iFOBT (vom Test-ausgebenden Arzt zu dokumentieren)

1. Patientendaten

1.1.  Krankenkassennummer:
1.2.  Krankenkasse:

1.3. Versichertenstatus:

1.4.  Vorname:

1.5. Nachname:

1.6. Geburtsdatum:

1.7.  Postleitzahl:

1.8.  Staatsangehdrigkeit:
1.9. Geschlecht:

1.10. FARKOR-ID:

2. Aligemeine Angaben
2.1. Verwendeter iFOBT-Test:
2.2, Ausgabe am (Datum):

2.3.  Zuriickerhalten am (Datum):

3. Ergebnis

3.1.  Ergebnis des Tests: (Einfachauswahi)

D Positiv
Negativ
Material nicht verwertbar

3.2. Hamoglobin Wert: (Nur wenn Test positiv)

3.3.  Entscheidung fir einen zweiten iFOBT: (Nur wenn das Ergebnis nicht verwertbar

war)
D Ja
D Nein

4. Entscheidung

4.1.  Vertiefte Familienanamnese durchfiihren:

D Ja
D Nein

4.1. Abwarten (Grund): (Nur bearbeiten, wenn ,Abwarten" angegeben wurde)
(Mehrfachauswahi)

O Sorgen wegen maglicher Diagnose
O Bedenkzeit

D Patient mochte weitere Informationen sammeln
D Keine Zeit
O Sonstiges

4.2.  Ablehnungsgrund: (Nur bearbeiten, wenn ,Ablehnung” angegeben wurde)
(Mehrfachauswahl)

Sorgen wegen maglicher Diagnose

Sorgen wegen Komplikationen / Schmerzen
Unangenehme Vorbereitung

Keine Zeit

Sonstiges

0oooo




Anlage 1.6: Dokumentationsbogen Dokumentation (Fritherkennungs-)Koloskopie

Dokumentation (Friiherkennungs-) Koloskopie

1. Patientendaten

1.1.  Krankenkassennummer:
1.2.  Krankenkasse:

1.3.  Versichertenstatus:

1.4.  Vorname:

1.5. Nachname:

1.6. Geburtsdatum:

1.7.  Postleitzahl:

1.8. Staatsangehdrigkeit:
1.9. Geschlecht:

1.10. FARKOR-ID:

2. Allgemeine Angaben

2.1. Datum der Koloskopie:

3. Indikation
3.1. Koloskopie: (Einfachauswahl)

J Als primare Screeninguntersuchung (ohne vorherigenScreening Untersuchung
(ohne vorherigen iFOTB)

] Nach positivem iFOBT
D Blut im Stuhl (makroskopisch sichtbar)

4. Angaben zum Untersuchungsverlauf

4.1.  Koloskopie vollstandig durchgefiihrt?

D Ja
D Nein
4.2.  Sedierung/ Analgesie:
D Ja
D Nein
4.3. ASA - Klassifikation bei Sedierung/ Analgesie: (Einfachauswahl)
O
[T
O
O w
O v
4.4. Bilddokumentation:
D Ja
D Nein

4.5. Erkennbar: (Wenn es eine Bilddokumentation gab) (Mehrfachauswahl)

Appendix orificium

Zoekum triangel

Bauhin’sche Klappe
Anastomose/ neoterminales lleum
Andere

Qonodno

4.6.  Grund fiir unvollstandige Koloskopie: (Mehrfachauswahi) (wenn Koloskopie nicht
vollsténdig durchgefiihrt wurde)

Verschmutzung
Schmerzen
Komplikationen
Stenosen
Sonstiges

ooon




5. Makroskopischer Befund
5.1.  Makroskopischer Befund erhoben?
D Ja
D Nein
5.2. Makroskopischer Befund: (Nur wenn ein makroskopischer Befund erhoben wurde)
(Mehrfachauswahl)
D Polyp(en)
D Rektum-Ca.
D Kolon-Ca.
O Sonstiges
6. Nur wenn Polypen vorhanden
6.1.  Zahl: (Einfachauswahi)
O s
Ll 2bisa
mehr als 4
6.2. Form (des gréBten Polypen): (Einfachauswahi)
D Sessil
Gestielt
Flach
6.3. GroRke (des grolten Polypen): (Einfachauswahl)
D unter 0,5 cm
0,5 bis 1 cm
Ll tbis2zem
tber 2 cm
6.4. Lokalisation: (Mehrfachauswahi)
| Proximal des Sigma
Sigma/ Rektum
D Distales und proximales Kolon
7. Interventionspflichtige Komplikationen
7.1.  Interventionspflichtige Komplikationen:
D Ja
D Nein
wenn ja: (Mehrfachauswah)
D Kardiopulmonal
Blutung
Perforation
Andere
7.2.  Behandlung der Komplikation: (Einfachauswahi)
[I Nicht bekannt
Konservativ
D Operativ
wenn operativ: (Einfachauswahi)
D Nicht bekannt
Ambulant
D Stationar
7.3.  Ausgang der Komplikationen: (Einfachauswahl)

Restitutio ad integrum
Folgeschaden

Tod des Patienten
Unbekannt

Keine Angabe

[




Anlage 1.7: Dokumentationsbogen Abtragung Polypen/Biopsie

Abtragung Polypen/Biopsie (vom koloskopierenden Arzt zu dokumentieren)

1. Patientendaten
1.1.  Krankenkassennummer:
1.2.  Krankenkasse:
1.3.  Versichertenstatus:
1.4.  Vorname:
1.5.  Nachname:
1.6. Geburtsdatum:
1.7.  Postleitzahl:
1.8. Staatsangehdrigkeit:
1.9. Geschlecht:

1.10. FARKOR-ID:

2. Allgemeine Angaben

2.1.  Datum der Abtragung:

3. Allgemeine Angaben

3.1. Polypenabtragung/Biopsie: (Mehrfachauswahi)

D Schlingenektomie mittels Hochfrequenz
Schlingenektomie ohne Hochfrequenz (kalte Schlingenektomie)
Zangenabtragung

3.2.  Polyp(en) entfernt: (Einfachauswahl)
D Alle

Ein Teil
Keiner

3.3.  Polypen geborgen:




3.4.

Biopsie entnommen:

D Ja
D Nein

4,

4.1.

4.2.

4.3.

Interventionspflichtige Komplikationen

Interventionspflichtige Komplikationen:

D Ja
D Nein

Wenn ja, welche? (Mehrfachauswahi)

I:I Kardiopulmonal
Blutung
Perforation

I:I Andere

Behandlung der Komplikation: (Einfachauswahl)

D Nicht bekannt
Konservativ
Operativ

Wenn operativ:(Einfachauswahi)

D Nicht bekannt
Ambulant
D Stationar

Ausgang der Komplikationen: (Einfachauswahl)

Restitutio ad integrum
Folgeschaden

Tod des Patienten
Unbekannt

Keine Angabe

0oooo




Anlage 1.8: Dokumentationsbogen Histologischer Befund

Histologischer Befund (vom koloskopierenden Arzt zu dokumentieren)

1.1.

1.2,

1.3.

1.4.

1.5.

1.6.

1.7.

1.8.

1.9.

1.10.

1. Patientendaten

Krankenkassennummer:
Krankenkasse:
Versichertenstatus:
Vorname:

Nachname:
Geburtsdatum:
Postleitzahl:
Staatsangehdrigkeit:
Geschlecht:

FARKOR-ID:

2.1,

2. Allgemeine Angaben

Datum:

3.1.

3.2.

3.3.

3. Beschreibung des histologisch am weitesten fortgeschrittenen Polypen
(Einfachauswahl)

Am weitesten fortgeschrittener Polyp:

D Polyp

Adenom
Material nicht verwertbar

Beschreibung Polyp:

D Hyperplastisch
Sonstiger (gutartig)

Beschreibung Adenom:

Tubulér

Villss

Tubulovillés
Serratiert

Mit hochgradiger IEN

(]




3.4. In toto entfernt:

O Keine Angabe
Ja

D Nein

Unklar

3.5. In toto entfernt (Karzinom):

D Keine Angabe
Ja

D Nein

Unklar

4. Diagnose bei pathologischem Befund (Mehrfachauswahl)

Keine
Darmpolyp(en)
Adenom(e)
Rektum - Karzinom
Kolon - Karzinom
Sonstiges

Oooooo

5. Angeratene weitere MaBnahmen (Einfachauswahi)

Nein
Ja

oo

Wenn ja (Einfachauswahi)

D Operation
D Kontrollkoloskopie, in ___ Monaten
D Endoskopische Polypenabtragung

Wenn endoskopische Polypenabtragung:

D Ambulant
Stationar




Anlage 1.9: Dokumentationsbogen Operationsergebnis

Dokumentationsbogen Operationsergebnis
(vom koloskopierenden Arzt zu dokumentieren)

1. Patientendaten

1.1.  Krankenkassennummer:
1.2.  Krankenkasse:

1.3. Versichertenstatus:

1.4.  Vorname:

1.5.  Nachname:

1.6. Geburtsdatum:

1.7.  Postleitzahl:

1.8.  Staatsangehdrigkeit:
1.9. Geschlecht:

1.10. FARKOR-ID:

2. Allgemeine Angaben

2.1.  Operationsdatum:

2.2.  Postoperative Diagnose: (Mehrfachauswahl):

Darmpolyp(en)
Adenom(e)
Rektum - Karzinom
Kolon - Karzinom

ooooo

Sonstiges

3. Kolon-/ Rektum - Karzinom nach pTNM - Klassifikation (Mehrfachauswahl)

D KeineAngabenDpTISDH DTZ DTa l:IT4 I:ITX

Keine Angaben—IN1 N2 N3 N4 Nx
Keine Angeben L —M1 DMZ DME Dm4 DMx

4. R-Klassifikation (Mehrfachauswahl)

Keine Angaben
R1
R2
R3
R4
Rx

oooood




Mikrosatelliten bzw. MMR (Mismatch-Reparatur) (Mehrfachauswahi)

D Keine Angaben
Mikrosatelliteninstabil bzw. MMR-Defekt
Mikrosatellitenstabil bzw. kein MMR Defekt

SM-Stadium (Mehrfachauswahi) (nur bei T1-Karzinom)

O Keine Angaben
1

(I

O s

V-Stadium (Vendse Angioinvasion) (Mehrfachauswahl)

O Keine Angaben

O Vo
O Vi
D Vx

L-Stadium (Lymphbahninvasion) (Mehrfachauswahl)

O Keine Angaben
O LO
O L1
O

Lx




Anlage 2: Leistungspfad

Darmkrebs
inder Familie?

Bayerns

> KVB
Kassenérztliche
Vereinigung

(

Leistungspfad

Einfache Familienanamnese Beratungsgesprich Indexpatient

B Feststellung, ob ein familidres Darmkrebsrisiko vorliegt. B Patienten, die bereits an Darmkrebs er-
B Ein Risiko liegt vor, wenn ein erst- oder zweitgradig Verwandter des Patienten krankt sind, sollen dariiber informiert

mindestens einmal in seinem Leben an Darmkrebs erkrankt war. werden, dass ihre erst- und zweitgradig
B Dokumentation notwendig Verwandten ein familidres Risiko haben.

Der Indexpatient soll die Verwandten

Achtung: Es kann bei jedem Patienten zwischen 25 und 49 Jahren eine einfache iiber dieses Risiko informieren und sie
Familienanamnese durchgefiihrt werden! Wenn ein Patient ein familidres Darm- dazu bewegen, die angebotenen Vorsor-
krebsrisiko aufweist, hat dieser die Moglichkeit, weitere Leistungen im Rahmen von gemaBnahmen zu nutzen.
FARKOR in Anspruch zu nehmen. B Dokumentation notwendig
Vergiitung: 30 Euro Vergiitung: 30 Euro

Fortbildung ,,Familiares Darmkrebsrisiko® notwendig
Hinweis: Dies ist die einzige Leistung fiir
Indexpatienten im Rahmen von FARKOR.

Beratungsgesprich Risikopatient

W Der Patient, bei dem ein Risiko festgestellt wurde, soll umfassend iiber die
Moglichkeiten der Darmkrebsvorsorge (Koloskopie oder iFOBT) aufgeklart werden.

W Der Patient soll selber entscheiden kénnen, welche VorsorgemaBnahme er in
Anspruch nehmen machte. Wenn der Patient keine VorsorgemaBnahme in An-
spruch nehmen mochte, muss der Grund hierfiir dokumentiert werden.

B Dokumentation notwendig

Vergiitung: 30 Euro

Fortbildung ,,Beratung zur Informierten Entscheidung DFE* notwendig

.

b

b

M

v
Vertiefte Familienanamnese
B Dauer zirka 30 Minuten
B Erfassung des gesamten Stammbaums des Patienten. Feststellung, ob bei dem
Patienten eine humangenetische Abklarung durchgefiihrt werden sollte.

B Dokumentation notwendig
Vergiitung: 60 Euro
Fortbildung ,Vertieftes Darmkrebsrisiko® notwendig

Hinweis: Die Leistung kann jederzeit durchgefiihrt werden, wenn der Patient ein

familidres Risiko aufweist. Der Patient kann aber auch gleich einen iFOBT oder eine
Koloskopie machen lassen (ohne vertiefte Familienanamnese).

— S

Koloskopie iFOBT

Fortsetzung bitte wenden
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Koloskopie iFOBT
B Durchfilhrung einer Koloskopie B Ausgabe eines iFOBT an den Patienten und Weiter-
B Art der Koloskopie (Friiherkennungs-, Teil- oder kurative leitung an das Labor
Koloskopie) wird in der Dokumentation festgehalten B Dokumentation notwendig
B Dokumentation notwendig (Hinweis: Dokumentation erst vornehmen, wenn
Vergiitung je nach Art der Koloskopie: ‘"" Ergebnis des iFOBT vorhanden)
B Frilherkennungskoloskopie B Falls der Patient sich vorerst fiir einen iFOBT chne
(213,70 Euro + 35 Euro Dokumentation) Koloskopie entschieden hat, so kann im Falle eines
W kurative Koloskopie positiven IFOBT anschlieBend eine kurative Kolo-
(194,03 Euro + 35 Euro Dokumentation) skopie durchgefiihrt werden.
W Teilkoloskopie Vergiitung: 6,34 Euro + 5 Euro Dokumentation
(118,66 Euro + 35 Euro Dokumentation) 8,34 Euro fiir den Laborazt
l (KEINE Dokumentation erforderlich)

Polypektomie

B Entnahme von Polypen im Rahmen einer Koloskopie
B Weiterleitung des Materials an die Pathologie
B Dokumentation erforderlich
Vergiitung je nach Art der Koloskopie:
B Fritherkennungskoloskopie

(31,64 Euro + 5 Euro Dokumentation)
W kurative Koloskopie

(28,79 Euro + 5 Euro Dokumentation)
W Teilkoloskopie

(28,79 Euro + 5 Euro Dokumentation)

l

Histologie
B Auswertung des bei einer Koloskopie entnommenen
Materials
B Dokumentation erforderlich
Vergiitung: 14,57 Euro fiir Pathologen
(KEINE Dokumentation)
5 Euro fiir den koloskopierenden Arzt
(Dokumentation)

HINWEIS:
Bitte drucken Sie alle Ihre Dokumentationen aus und
legen sie bei sich in der Praxis ab.

l Aus datenschutzrechtlichen Griinden findet in diesem
Projekt keine Zwischenspeicherung statt und abgeschickte
Koloskopie-OP Dokumente kénnen nicht rekonstruiert werden.

B Dokumentation erforderlich
Vergiitung: 30 Euro

(Dokumentation von koloskopierendem Arzt) Stand: Januar 2021
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Fiir Hausérzte in Bayern:
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Anlage 4: Werbemittel
Anlage 4.1: Plakate fiir Arztpraxen
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Anlage 4.2: Broschiiren fiir die Arztpraxen

Nutzen Sia dia Vortsils disses sinmaligen Projektss
und sprechen Sie mit Ihrer Familie und mit lhrem Azt
Ober Darmkrebs.

‘Waeitars Infarmationen zum Thama untsr:
www.darmkrebs-in-der-familie.de

Hier finden Sie auch alle Arzts in Bayern, die am
FARKOR- Projeict beteiligt sind!
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wie balapialnwaina Krampfe oder Blut im

Stuhl haben. Ez st wichtig, dass Sie abkidren
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Zur Vorbersitung auf das Arztgesprsch
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DRRMUKREBS?

DRS KRANN MIR DOCH

NICHT PRSSIEREN!

‘Wusstan Sie, dass Darmkraba nicht nur be aiteran
Leider

HHI'{FS!GER

MRN DENEKT.

WAS IST DARMKREBS?

MODELLPROJEKT

RRKOR,
EXKLUSIV TN BRYERN!

FARKOR iat ina Verkirzung des Projskttitsla Woraorga
bei familirem Risiko fir das kolorektale Karzinom. Der
Tital sttt fur cas Thema Vorsorgs bi familisr srhontam
Darmikrebe-Risiko. Das Projekt bistet allen Versichertan
in Baysrn, cis zwisshen 26 und 48 Jahre eit sind, Megiah-
gesstzlichan Krankenuersicharung nichtvargssehen sind.
An dem Prajekt sin alle grofen bayeriachen Kranken-
kazsen betsiligt.

ur junge
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ven sinem sventusl vorhandsnen familitren Risiko

i sina Darmkrabs- Erkrankung Kenntnis 2u srhaltan
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Varsorgsuntarsushung in Anzpruch nehmen zu ksnnen.
Dia
Gasprizch Ubsr Krabs-Erkrankungsn in der Farmilis an.

Auch fur junge Manschan
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SIND SIE SICHER?

NICHT NUR SCHUNES WIRD V ERERBT

Darmtumaren auch schon bei jungen Menschen
entwickeln. Ein Grund dafr ist, dass ea in manchen
Familien eine Veranlagung fir diesen Krebe gibt,

an
‘Wird. Wann baiapizlsweiss ain Eftarntail an Darmkrsbs
arkrankt ist, bastaht fur dia Kinder die Gafahr,
ebenfallazu erkranken.

Darmkrebs ist kein Schicksal.

Er Wisst sich verhindern,

derim iachst.
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Anders als for die melstan snderen Krabe- Erkrankungen

bilden sich pen.
Dl sk fang gueati, Ko mich alior spte.
2u Krebs entwicksin.

WIE HKUFIG IST DARMKREBS?

In Deutschiand ist Darmkrebs dis zwaith aufigats
Krabe-Erkrankung bei Mannern und Frauen. Jedes Jahr
srkrankan daran mehr als 60.000 Menschen. Etwa sin
Drittal hat sine familians Veranlagung fOr diessn Knebs.
Menschen mit einer solchen Varanlagung ackranken

msglichen Veranlagung entoegenzuwirksn. Bei Darmkrsbs

e

DARMKREBS IN DER FAMILIE ERHOHT DAS
RISIKO FUR VERWANDTE
Gibt o in der Familie Falle von Darmkrabs, haban alle

oderin einem sa frohen Stadium erkennen lasst, dass ar

WIE KOMNEN ANGEHDRIGE VON

DARMKREBS-PATIENTEN VORSORGEN?
Sie solften 10 Jahre vor dem Alter, in dam der Kraba bel

Mitgliader, dia direkt mit den
sind, sin srhhtss Risiko, sbenfalis an dissem Krabs
2 erkranken. Hiervon hs(rnfﬁan sind alle, die Vatsr,

. we
baginnen, spatastens jdoch im Altarvon 40 bis 45 Jahnsn.
Gt inder Familemehvers F:mem anrmm-ans,

g
waessntlich jungarsn Altar.

WER BEKOMMT DARMKREBS?

tun, &8 Menachen im Altar tber 50 Jahre,
wel et

sinmal herausfinden, ob e eine sciche Veranlagung

in Ihrer Familis gict. F den Jah

Umstinde
teilnehmen. Denn anders als bai vielen anderen Krebe-
Arten kann man durch Darmkrebe- Vorsorge aktiv dazu
beltragen, das Entstehen van Darmkrebs zu vermeiden.

Sprachan Sie mit Ihnsm Arzt Uber Kreba-Erkrankungen
in Ihrsr Familie. Wenn eine familitre Veranlagung

fur Darmkrabs vorlisg, wird Ihr Arzt Sia gerns Ubsr
dis notwandigen VorsorgsmaBinahman beratsn.

rebs erkranken. Der htichste Anstisg
findet sich in der Altersgruppe der 20- bis 36-jehrigen.

Undwie alt sind Sie?

Gibt = mehrere Fills von Darrmwahl In der Famil,
erhaht sich das Risiko fur die Verwandten

Prozent

der Darmkrebe-Patientan erkrankan
aufgrund eines familiaren Risikas.

sie nicht
bersta b dem Al von 25 Jshren mmmvﬂraurg-

die unrmnmmlmu unu dar Test auf verstacktss
Blut im Stubl,

'VORSORGEANCEBOT FUR JUNGE VERSICHERTE
Dia bayerischen Arzta und Krankarikas:
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@ hoatanfreia

n rge
armegiichen. Diea st bundemwett ainzigartic.

Auch jungen Mans chen kann
Vorsorge helfen.




Anlage 4.3: Broschiiren fiir Patienten

Schiitzen Sie Ihre Familie vor Darmkrs!

‘Weitare Informationen zum Thema urter:
www.sprich-driiber.de

Hier finden Sia auch alle Arzta in Bayern,
dis am FARKOR-Projekt bteilgt sind!
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Eine frihe Vorsorgs ist for Ihre
wishtig. FARKOR ermiglicht Ihren in Bayern lsbanden
Familianmigliedsrm eine kostenloss Voraonge ab dem
Altar von 25 Jahren

2 thra Varwandten solltan mit sinam Arz:
he Krzta an FARKOR betsilige sind,
aufwww.darmkrebs-in-der-familie.de

an Sie diass beiliagenda
Broschara an Ihre Verwandtent

eamiLERes RISIKO -

igane Erkrankung

‘Wenn man nicht wsi@, dass durch di
andis

fur den NVarsangs bei
familirem Risiko fur dos kolorektals Kerzinor
Das Projekt wurds speziell fur jungs Versicherta mic
familid rhohtam Risiko fr Darmkreba antwickelt,
da diess zwar héufiger und in sinem frtheren Altar
als anders Menschen an diesem Krebs erkranken,
i sie gagemwtirtig aber keina gesignaten Voraorge-
maBnahman angsbotan werdan

FARKOR bistst jungsn Versicherten im Altervon

95 bis 49 Jahren dis Msgiichksit, dass sin vorhandenss
familiaree Risiko fur Darmkrebs fruh erkantt wird.
Lisgt e vor, haben dis Batroffensn die Moglishket,
hostanrsi eina Vorsrgeuntsrsushung dunshzufihren.

Auch fiir junge Menschen ist

Vorsorge wichtig!

Dia an FARKOR telinehmenden Arzte bieten allen
Patientan in der Altarsgruppa 25 bis 49 Jahre ein aus-

und dia in Frage kommandan Varsongemiglichkeitan an.

den Betroffanen zu besprachen und sia bl den nichsten
Sohrittan zu unterstitzan.

Das Angabet FARKOR iStzaitich bagranzr bis Msrz 2020

Infarmieren Sie Ihre Angehirigen
deshalb am besten heute!

m&en FHMlL\E
\ST GEFRHRDET?

Aufgrund lhrer sigenen Darmikrebs- Erkrankung habsn

Diagnose Darm
&8ist, wann man in diaser Situation auf dia Untarstitzung
seiner Familia zahlen kann. Dashalb geht es hiar um

Ihre Familie!

Sie noch nich,
Darmkrsbs-Erkrankung auf dis Gasundhait Ihrar Familis
hat? Laidar iat as =0, dase disss nun sin arhshtss Risko fir
Darmkrabs hat.

Insbesonders Eltern, Gaachwistsr und Kinder sind batroffen.
Abar auch Varwandta zwaiten Grades, zu denen Grolatsm,
Enkeel, Onkal, Tantan, Neffen, Nichtzn

kann man aush richts zu ihrem Sshutz tun. Abar genau
das ist extrem wichtig.

WARUM DAS WISSEN UM DAS FAMILIARE
RISIKO S0 WICHTIG IST?
‘Weil Darmkraba sich zwurnumnmsmnanma an

gehtren, haben ein erhohtes Risike fur Darmkrabe.

Das bedautat, dass bei thren barsits im.
Erwachsenenalter Darmkrabs antatahan kann

und sie deshalbwessntich fraher als andare
Menachen mit der Vorsarga beginnan saltten.

Informationen zur Wiitargaba an Ihrs Angehsrigen.

arhtiten Risiko srfahren und dis Miglichksitan kennan-
lernan, mitdanen sich Darmrebs verhindern lsst.

Mutzen Sl de Vortede deses sinmabgen Projektes

Obar Datrmkraba.

AT Mo oo 2 T TRoTIR LR
ww.darmkrebs-in-der-familie.de
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FAREDR Projest botsigt nd!
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Krankankassen sbsr ar'lc b dem Aftervon 60 Jahran
angeboten wird. Menschen mit einem familiaren Risiko
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» und sogar Halbgeschwistar
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erhohtes Darmkrebs-Risike. Sie halfen dadurch mit,
sievor ainr schweren Kreba-Erkrankung zu bewahren.

weroen sie RKTIV!

WAS KONNEN SIE TUN?Z

Kidran Sie Ihre Verwandten auflAlle ben stshendsn
Mitglieder Ihrer Familie, ciezwishan 26 und 48 Jahran
alt sind, sind nun auf Ihre Hilfe angewissen. Schicken
Sia dia bailiaganda BroschUrs bitts an Ihra Varwandtan,
Sis anthiift lsbanswichtigs Informationan!
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BEI FAMILI
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Anlage 5: Projektwebseite
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Anlage 6: Social-Media-Kandle
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Anlage 7: Schulungsunterlagen

Anlage 7.1: Online Fortbildung Einfache Familienanamnese

Online-Fortbildung

Familiares Darmkrebsrisiko
- einfache Familienanamnese

Liste der Abkirzungen zur Fortbildung

+ BLAEK Bayerische Landesarztel ner

+ CED Chronisch entzindliche Darmerkrankung
* CRC Colorectal carcinoma

+ EPE Endoskopische Polypektomie

+ FARKOR Vorsorge bei familidrem Risiko fir das kolorektale Karzinom
* AT Fecal immunochemical test

+ G-BA Gemeinsamer Bundesausschuss

+ Gl gastrointestinal

+ gFOBT Guaiac feacaler occult Bluttest

+ IFOBT Immunologischer faecaler occult Bluttest
+ KFE-RL Krebsfriherkennungsrichtlinie

* KFRG Krebsfriherkennungs-Register Gesetz

* RKI Robert Koch Institut

+ SDM Shared decision making

« TK Totale Koloskopie



Kapitel 1

Allgemeine Vorbemerkung
- Krebsfritherkennungsrichtlinie
- Leitlinien zur Darmkrebsfriiherkennung

i @; Kve
Allgemeine Vorbemerkung des Autors P

Liebe Kolleginnen und Kollegen, ,&
die Darmkrebsfriiherkennung ist seit 1974 in Deutschland als f\nspruchsbere;htiﬁu_

fur gesetzliche Versicherte eingefiihrt. Diese ist in der Krebsfriherkennungsrichtlinie
beschrieben. Sie wurde mehrmals aktualisiert, zuletzt im April 2017. Die
Darmkrebsfriherkennung zéhlt zu den Friherkennungsmalnahmen mit dem

hochsten Nutzen. Durch das Krebsfriiherkennungsgesetz vom April 2013 wurde das
opportunistische Verfahren durch ein organisiertes Einladungsverfahren abgelost.

Bislang sind besondere Risikogruppen, wie z.B. Personen mit familidrem Risiko nicht
in die Krebsfriiherkennungsrichtlinie aufgenommen.

Das Innovationsprojekt FARKOR soll Daten zur Notwendigkeit der Aufnahme dieser
Risikogruppe liefern. lhre Teilnahme an diesem Projekt unterstiitzt die datenbasierte
Entscheidung des gemeinsamen Bundesausschusses die Personen mit familidrem
Risiko in die Krebsfriiherkennungsrichtlinie aufzunehmen. Um mit einer evidenz-
basierten Information die um Rat suchenden Versicherten in Bayern in das Projekt
aufnehmen zu kénnen, bieten die Konsortialpartner unter Fiihrung der KVB lhnen
diese Online-Fortbildung an.

Neufassung oKFE (organisierte @Z KVB
Krebsfriiherkennung)-Richtlinie @

* In Umsetzung des Krebsfriherkennungsgesetzes (KFRG) vom 3.4.2013 hat der G-BA die Richtlinie oKFE-RL am 19.10.2018 (letzte
Fassung am 28.8.2020 in Kraft getreten) verabschiedet

*  Wirksam ist die oKFE-RL mit dem 16.4.2019
* Einladungsstichtag durch die Krankenkassen 1.7.2019

* Die wichtigsten Anderungen sind:
* Einladung durch die gesetzlichen Krankenkassen zur Darmkrebsfriherkennung mit dem 50. Lebensjahr fir Manner und Frauen
* Beratung zur Darmkrebsfriherkennung flir Manner und Frauen ab 50. Lebensjahr (abrechnungsfahig)
*  Weitere Einladungen im Alter von 55, 60 und 65 lahren
*  Wahlmaglichkeit der Manner mit 50 Jahren wischen iFOBT und Koloskopie
*  Wahlmaglichkeit fir Frauen unverdndert
ische Qualititssicherung zur Pr teilung
= Anspruch auf 2 Koloskopien im Abstand von 10 Jahren
* 1. Koloskopie nach 65. Lebensjahr ist die letzte Koloskopie
*  ZIwischen Kolosk keine Friiherk Bnah (IFOBT)

* Innationalen und internationalen Leitlinien werden evidenz-basierte Empfehlungen zur Darmkrebsfriiherkennung verdffentlicht
(nationale Leitlinie: 53 Leitlinie Kolorektales Karzinom. Internationale Leitlinie: European Guidelines for Quality Assurance in
Colorectal Cancer Screening and Diagnosis(Folie 7)
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£3.Leitlinie Kolorektal

S3-Leitlinie
Kolorektales Karzinom

Karzinom. Lang' 2.1 - Januar 2019 AWMF-

er AGAF FACP FASGE F

Registernummer:021/0070L. https://www.awmforg//uploads/tx_szleitlinien/021-
0070U_53_Kolorektales-Karzinom-KRK_2019-01.pdf (aufgerufen am 22. Oktober

2020)

Autor Dr. B. B
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(eds), 2010 Luxembourg: Publications Office of the European Union
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Pathophysiologie des kolorektalen Karzinoms
- Vorstufen des kolorektalen Karzinoms
- Pathologie des kolorektalen Karzinoms
- klinische Stadieneinteilung des kolorektalen Karzinoms
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Pathophysiologie des kolorektalen Karzinoms S

» Uber 90% der kolorektalen Karzinome entstehen aus benignen Vorstufen (Adenom-
Karzinomsequenz, Folie 10). Nach histopathologischen Kriterien werden die Adenome in
* Tubuldre Adenome
* Tubulo-villése Adenome
+ Villose Adenome mit jeweils niedriger oder hoher intraepithelialer Neoplasie (low-grade oder high-
grade |EN) unterteilt
Sessile serratierte Adenome (Folie 12)
Traditionelle serratierte Adenome

= Makroskopisch werden die Adenome in flache, polypoid-sessil und po!yﬁoid-gesﬁeke (Folie
11) Formen eingeteilt. Die flachen Formen unterscheiden sich noch durch die Relation zur
normalen Mukosa (flach-flach (Folie 11,12),flach-eingesenkt und flach erhaben,
!;gr'sklassiﬁkaﬁon). Flache Adenome besitzen eine hohere Karzinomentartungsrate (Folie

Fortgeschrittene Adenome sind alle Adenome mit villésen Komponenten und/oder einer
Grole dber 10 mm. Fortgeschrittene Adenome sind durch ein héhere
Karzinomentartungsrate gekennzeichnet.

* Das Zeitintervall zur Karzinomentwicklung kann bis zu 10 Jahren betragen (Folie 10).
Einzelne hyperplastische Polypen besitzen keine erhdohte Karzinomentartungsrate.

22.10.2020 Autor Dr. B. Birkner AGAF FACP FASGE FEBG 9

: s KVB
Adenom-Karzinomsequenz e

Mukosazellebene

Molekulargenetische mlu abnormalities Ws“f mutation deletion deletion
Ebene Abnormalities Inactwation
(Hereditary syndromes)
Zeitschiene  [J [ I ——  —
0 Jahre 10 Jahre

22,10.2020 Autor Dr. B. Birkner AGAF FACP FASGE FEBG

ggKve

TN
uelle: eigene Endoskopiebilder

Autor Dr, B. Birkner AGAF FACP




Serratiertes Adenom

Sessiles serratiertes Adenom (vor und nach Unterspritzung) Quelle: eigene Endoskopiebilder
22.10.2020 Autor Dr. B. Birkner AGAF FACP FASGE FEBG y2
> KVB
«Polypenkarzinom” : EEEE:"""
CArEnS 1) Mukosales Karzinom (pTis)
2) Karzinom mit Uberschreiten der Muskularis Mukosae (pT1)

Karzinom im flachen Adenom

Sleisinger & Fordtran. Gastrointestinal Diseases

22,10.2020 Autor Dr. B. Birkner AGAF FACP FASGE FEBG 13

Ulceriertes Kolonkarzinom exophytisch, stenosiertes Kolonkarzinom

Quelle: eigene Endoskopiebilder

22,10.2020 Autor Dr. B. Birkner AGAF FACP FASGE FEBG 14



Anatomische Verteilung de kolorektalen Karzinoms

Transverse, 15%

Ascending,
25%

+—Decending,

Sigmaoid, 10%

S R‘_m:mnul. 25%

Tumorstadien nach UICC Klassifikation

Tabelle 21: UICC-Klassifikation des Kolorektalen Karzinoms

uIcc 2010 LI N M
Sadium 0 T NO MO
Sadium | T/ T2 NO MO
Stadium 1l T3/ T4 NO MO
A T3 NO Mo
na Taa NO MO
e T4b NO MO
Sradiurm I Jedes T MI1f M2 MO
1A T/ T2 NI MO

Ti Hza MQ

ne T3/ T4 N1 MO

T2/ T3 NZa MO

T/ T2 Nz2b MO

e Tda NZa MO

Taf Taa MZ2b MO

Tdb HNIf N2 M

Stadium IV Jedes T Jedes N M1
VA Jedes T Jedes N Mla
IvE Jedes T jedes N Mib

S 3 Leitlinie kolorektales Karzinom

Kapitel 3

Epidemiologie des kolorektalen Karzinoms
- internationale Daten
- nationale Daten
- genderspezifische Unterschiede
- Daten zur Altersgruppe unter 50 Jahren

S

S
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Epidemiologie des kolorektalen Karzinoms |

* Weltweit erkranken ca 1,2 Mio Menschen am kolorektalen
Karzinom und ca. 600.000 Menschen sterben daran (siehe Folie
20)

* |n Deutschland erkranken ca. 58.900 Personen am kolorektalen
Karzinom(2018). 25.418 Mdinner und Frauen sterben daran
(2015) (Folie 21). Das kolorektale Karzinom ist das Karzinom mit
der zweithochsten Sterberate unter den Karzinomen.

* Die Erkrankungsrate betragt 81,6 Mdnnern und 62,6 Frauen pro
100.000 Einwohnern und die Mortalitéitsrate von 34,0 bzw. 28,4
pro 100.000 Einwohnern (Folie 21-24) .

Quelle: RKI; Krebs in Deutschland. Stand 6.12.2017

@EKVB
Epidemiologie des kolorektalen Karzinoms I

S

* Das Lebenszeitrisiko an kolorektalen Karzinom zu erkranken,
betragt fir Manner 6,9 % fir Frauen 5,5%, das Sterberisiko 3,0 %
bzw. 2,5%. (Folie 26 und auch 27)

* In allen Altersgruppen und beiden Geschlechtern (iber 50 Jahre
sinkt die Erkrankungs- und Sterberate (siehe Folie 23 und 28)

* Internationale und nationale Daten zeigen fur die Altersgruppen
unter 50 Jahren eine steigenden bzw. stagnierende Tendenz. Die
Ursache ist noch nicht erwiesen. Jedoch kdnnten familiares und
erbliches Risiko mitverursachend sein (siehe Folien 22 und 27)

Quelle: RKI; Krebs in Deutschland. Stand 6.12.2017

Weltweite Darmkrebsprévalenz E‘% Kve

Erkrankungsrate
Manner/100.000 Personen

Erkrankungsrate
Frauen,/100.000 Personen




Inzidenz, Mortalitat, Pravalenz von kolorektalem Karzinom E‘t KVB
in Deutschland O S

Ubersicht aber die wich dogischen MaRzahlen fur hand, ICD-10 C18-Ca1

R Manner Frauen Manner Fraven | Manner Frauen
Weuerkrankungen 00, maw N, 73% | 31500, 26,000
rohe k 864 5.0 a4 8 316, 616

rankung w7, w3 e,  w o5, a4

mittleses Erkrankungsalter! 7, 5 7, 78 2
Mortalitat 2014 2015
Frawen | Manner Fraven
Sterbefllle 1952 13649 11.768
_rohe Sterberate’ 9 M0, 4
rsierte Scsberae! na|  me, s
L] 75 L

absolute Oberlebensrate (2013 -2014)4 " L S1(50-53)| 36(36-37), )
relative Uberlebensrate (23013 - 2014)4 62 (62-64) 61 (50-65) | 56 (S4-59) $0(37-67)

4 in Prozens (rupds gatee wnd bichyiae Werl der it zogeren. Bundeiede|

Quelle : RKI, Krebs in Deutschland, Stand 6.Dez 2017

22,10.2020 Autor Dr. B. Birkner AGAF FACP FASGE FEBG

Burden of disease Kolorektales Karzinom Deutschland E‘% KVB

koh Karzinom in D d
A 4 e P — &
o ° o o ® ©°

ek A0S 20410 Resetogen 30130 37890 ek e 20000

Legende: Die Kreise in den farblich unterlegten Halbkreisen bezeichnen die Erkrankungsraten 2013, 2014 und 2018
(prognostiziert). Die farblich hervorgehobenen Zahlen geben die absoluten Neuerkrankungszahlen in den Jahren 2013,
2014 und 2018 (prognostiziert) fir Manner und Frauen an .

Burden of disease kolorektales Karzinom E‘t KVB
in Deutschland v
- A ' ' I

Legende: Zahlen in den farblich unterlegten Kreisen geben die Sterberaten in den Jahren 2013 — 2015 fir Manner und
Frauen an. Die Zahlen in den Halbkreisen geben die absoluten Sterbezahlen in den Jahren 2013 - 2015 fiir Manner und
Frauen in Deutschland an.

22.10.2020 Autor Dr. B. Birkner AGAF FACP FASGE FEBG 22



Erkrankungs- und Sterberisiko kolorektales Karzinom E 5KVB
Bevolkerung Deutschlands  Frors

Ragent

krank und berisiko in D hland nach Alter und Geschlecht, ICD-10 C18=Ca1, Datenbasis 2014 &
Erkrankungsrisiko Sterberisiko
Manner im Alter von In&nmmw]duml jemals hdnnldmnw[ahm. hndll
35 Jahren 01%  (1von850)  69% (lvenl4) | <01% (1von4800)  30% (lven33)
45 )ahren 04% (Tvon240)  69%  (Ivon 14) 01% (1von960) ~ 30% (Iven33)
55 Jahren 12% (lvon83) 68%  (lvenls) 04%  (lvon280)  30% (lvon33)
65 Jahren 24% (Ivon42)  62%  (IvonTg) 09%  (Ivon120)  30% (Ivon34)
75 Jahren 33% (Ivon31)  50%  (1von20) 15% (Iven65)  27% (1von38)
Lebenszeitrisiko 69% (1ven15) 30% (lvon34)
Frauen im Alter von  in den nachsten 10 Jahren | jemals | inden nichsten 10 Jahren jemals
16 Jahren 01% (1von890)  55%  (lvon13) <01%  (lvond800) ~ 25% (1vond0)
45 Jahren 03%  (1von300)  55% (Ivon13) 01% (1von1300)  25% (lvon40)
15 Jahren 08%  (1von130), 52% (lvonlg) 02%  (Ivon490) 25%  (lvon40)
65 Jahren 14% (1von70) , 48%  (1von21) 05% (1von210) 24% (1vendl)
75 Jahren 22% (1vonds)  38%  (1von26) 1.0% (1von%)  22% (Ivond6)
Lebenszeitrisiko 55%  (lvon18) 25%  (1vond0)

Quelle : RKI, Krebs in Deutschland. Stand 6.Dez 2017

22.10.2020 Autor Dr. B. Birkner AGAF FACP FASGE FEBG 24
Risiko in Deutschland an kolorektalem Karzinom zu erkranken
L =

und zu versterben

[ —— Stawbariado &

Legende: altersspezifisches Risiko (farblich unterlegte Kreise) fir Manner und Frauen an kolorektalem Karzinom jemals
zu erkranken und zu versterben. Allgemeines Lebenszeitrisiko an kolorektalem Karzinom zu erkranken und zu
versterben.

22.10.2020 Autor Dr. B. Birkner AGAF FACP FASGE FEBG 24
US-Inzidenzraten kolorektales Karzinom unter 50 Jahren und E s KVB
Uber 50 Jahren P
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Kapitel 4

Aktuelles zum Krebsfritherkennungs-Registergesetz — KFRG
- Einfiihrung zum Einladungsverfahren
- Definition von Zielgruppen
- FriherkennungsmafRnahmen
- Qualitatssicherung

ggKve
S

Krebsfriherkennungsgesetz-KFRG

Der Bundestag hat im Jahr 2013 ein Krebsfriiherkennungs-Registergesetz (KFRG)
verabschiedet. Auf dem Boden der EU Leitlinie zur Qualitatssicherung zu
Fritherkennung und Diagnose des kolorektalen Karzincmstjsiehe Folie 7) wurde das
organisierte Darmkrebsfriiherkennungsgragramm (Einladungsprogramm)
eingefiihrt. Es 16st das opportunistische System (Angebotsprogramm), das seit 1974
besteht ab. Der GBA hat die Richtlinie zum organisierten Darmkrebsscreening (oKFE-
RL) am 02.08.2018 verdoffentlicht. Sie ist am 19.10.2018 in Kraft ﬁetreten und ist jetzt
zum 19.04.2019 Wirklichkeit geworden. Die Krankenkassen werden ab 01.07.2019 die
Einladungen an die gesetzlich Versicherten ab dem Alter von 50 Jahren verschicken.

Das KFRG sieht die Definition von Zielgruppen (§25, Abs. 4, Satz 3) fir die
Darmkrebsfritherkennung vor (Folie 29).

Auf dem Boden des KFRG kann der G-BA sowohl die Methoden als auch die
Zeitintervalle der Darmkrebsfriiherkennungsmafinahmen bestimmen.

Die Qualitdtssicherung besteht in der Erfassung der Effektivitét (Inanspruchnahme)
und Effizienz (Darmkrebsinzidenz- und Mortalitatsreduktion bei erreichter
Inanspruchnahme) der MaRnahmen und der Haufigkeit des Auftretens von
Intervallkarzinomen.

Quelle; KFRG vom 3.4.2013

Gesetz 25 KVB
zur der Krebsfrih ke
und zur Q ung durch gi .
(Krebsfrii ul g - KFRG) !

Vaom 3. April 2013

S

Der Bundestag hat das foigendes Gesets beschios- Fidr Untersuchungen nach Absatz 1 kann der
san: Gomeinsame Buncesausschuss Hie Goesg

nele Gruppen von Versichesten eine abwei-

Artikel 1 chende Altersgranze und Hiufigkeit der Uin-
i o tersuchungen festiegen.*
Finfton Buches Soxinigesetzbuch 2, Noch § 2§ wird folgender § 25a eingefigt

Cas Finfie Buch Soziaigesetzbuch - Gesetzhche
Krnkirworsichorung - (Atikel 1 dos Gesolzes vom
20. Doazembar 1988, BGHL. | 5. 2477, 2487), das rulatzt
durch Artikel 2 des Gosetzas vom 20. Februar 2013
[BGEL | 5. 277) galindert worden ist, wird wie fokgt ge-
Andart:

1. § 26 wird win folgt geindert:
a) Absatz 2 wied wia foigt gelasst:
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gen.~
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a5) In Satz 2 warden nach dem Worl ,liber das
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5 25a
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Krataarkrankungen gemad § 25 Absatz 2, fir die
von der Europlischen Kommission vergéfontichie
Europliische Ledtlinien zur Cualititssicherung ven
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Kapitel 5

Darlegung der Risikogruppen
- durchschnittliches Risiko
- familidres Risiko
- erbliches Risiko
- Epidemiologie der Risikoklassen
- Erkrankungen mit erhohtem Risiko

Darlegung der Risikoklassen |

* Personen, in deren Familien keine kolorektale Erkrankungen oder in @
deren Vorgeschichte keine Erkrankungen mit erhéhtem Risiko der
Entwicklung zu kolorektalen Karzinomen vorkommen, haben ein
durchschnittliches Risiko am kolorektalen Karzinom zu erkranken
(siehe Lebenszeitrisiko, Folie 24)

* Personen mit erst-(Eltern, Kinder, Geschwister) und/oder zweitgradig
(Grofleltern, Onkel, Tanten, Nichten, Neffen und Halbgeschwister)
Verwandten mit kolorektalem Karzinom in einer Anzahl bis zu drei
Betroffenen besitzen ein familiéres Risiko

* Ein erbliches Risiko kann angenommen werden, wenn die Amsterdam
Kriterien und/oder die Bethesda Richtlinien erfillt sind (Folie 34)

Darlegung der Risikoklassen |l

* Ein Nachweis einer Mikrosatelliteninstabilitdt in Reparaturgenen
(MMSI) kann als Hinweis auf ein Lynch-Syndrom (HNPCC =
hereditéires Non-Polyposis Colon Carcinom Syndrom) gewertet
werden.

* Der Beweis des erblichen Risiko erfolgt durch den
molekulargenetischen (im Blut) Nachweis einer Keimbahnmutation

* Erkrankungen, die mit einem erhéhten Risiko einhergehen am
kolorektalen Karzinom zu erkranken, sind z.B. die chronisch
entziindlichen Darmerkrankungen (CED) wie Colitis ulcerosa und
Morbus Crohn (Folie 47)



Haufigkeit des familiaren Risiko

gpiee

* Die exakte Haufigkeit des familiciren Risikos in Deutschland kann in @

Modellrechnungen geschatzt werden (Folie 37).

* Metaanalysen und systematische Reviews internationalen Studien zur
Auspragung des familiéiren Risikos an kolorektalem Karzinom zu erkranken,
beruhen auf Fallkontroll- oder Kohortenstudien (Folien 39, 40)

* Die (geschatzte) Inzidenz mit familiérem Risiko betrdgt 10 — 12% (Dig Liver
Dis. 2012 ;44:80-3, Gastroenterology 2015;149:1438-1445)

* Bei erkrankten Personen mit kolorektalem Karzinom betragt der Anteil mit
familidérem Risiko altersabhingig 2 — 14%, altersunspezifisch zwischen 10

und 30% (Folie 38, 32)

12.2. Amsterdam Kriterien

Amsterdam Kriterien (AC)
AC1 = nur KRK, AC2 = auch extrakolische Manifestationen [237, 1314]

1 Mindestens drel Familienmitghieder mit HNPCC-assoz.  Karzinomen
i Urathel (Ureter/

2 Twel betraffen

3 Ein Familienmitglied ersigradig verwandt mit den belden anderen

4. Ein Erkrankter zum Zeitpurikt der Diagnose janger als 50 Jahre

5. Ausschluss siner familiaren adenomatdsen Polyposis

12.3. Revidierte Bethesda-Kriterien
Tumaren von Patienten, die eines der folgenden Kriterien erfillen, soliten auf eine
Mikrosatelliteninstabilitat untersucht werden;
Revidierte Bethesda-Kriterien [249]
Patient mit KRK vor dem 50. Lj.
Patient mit syn- oder melachronen kolorekialen oder anderen HNPCC-assoziierten Tumoren (Kolon,
Rekwm, Endometrium, Magen, Ovar, Pankreas, Ureter, Nierenbecken, billires System, Cehirn iva

, Haut (T: und
wvom Alter bei Diagnose.

Patient mit KRX vor dem €0. L). mit typischer Histologie cines MSI-H. Tumors (Tumar-infiltnierende
Lymphozyten, Crohn's like Lesions, muzindse oder
Karzinom).

Patbent mit KRK, der einen Verwandten 1. Grades mit einem KRK oder einem HNPCC-assozilerten Tumor
vor dem 50, Lebensjahr hat.

Patient mit KRK vom Alter), der 2wl V. oder 2. Grades hat, bai
denen ein KRK oder ein HNPCC i Tumar wom Alter)

53-Leitlinie Kolorektales Karzinom

Verteilung des kolorektalen Karzinoms @E st

nach Risiko
*Sporadic

S

*(average risk) {jslﬂﬂsﬂ——-
=
x Familidres Risiko

J *Family
«history
«Rare (10%-30%)
5?;:":;:}'-‘5 sHereditary nonpolyposis
colorectal cancer (HNPCC)
«Familial adenomatous (5%)

polyposis (FAP) (1%)



Kapitel 6

S

Darstellung des Risikos an Darmkrebs zu erkranken
- Daten zum Lebenszeitrisiko
- Daten zum erhohten Risiko bei familiarem Darmkrebs

bei Risikopersonen

Evidenz-basierte Empfehlungen zur Darmkrebsfriiherkennung E%. KVB

Risikoklassen des familiaren und erblichen E 2

5.0.0. Risikegruppen
SLLL Verwandie von Patienten mit kolorektalem Karzinom
s Evidenzbasiertes Statement 203
Lewel of Deidesce  Werwandrte ersten Crades von Patienten mit eimem kolorektalen Karzinom haben ein
2a erhohites Risiko, ebenfalls an einem kolorektalen Karzinom 2u eriranken.
[P ————
5.2 Evidenrbasiertes Statement 2013
Lewel of pwaesce  Werwandte Tweiten Grades haben esn gering erhobies Risiko, an einem kolorektaben
2b Karzinom 2 erkranken
O o Akuergaeecherche 195, 1,190, 14, 200, 2050
T
s102 Verwandte von Patienten mit kolarektalem Adenom
5.3, Evidenzbasiertes Statement 03
Rewel of Dddesce  iprwandne ersten Crades von Patienten, bei demen ¢in koborektales Adencm vor dem
2b 50. Lebemujahr rachgewstsen wurde, haben ein erhohtes Risiko, an einem
kolorektalen Karzimom 2u erkranken
e e e
S3-Leitlinie Kolorektales Karzinom

> KVB

Darmkrebs |

Personen, in deren Familien keine kolorektale Erkrankungen oder in deren Vorgeschichte keine @
Erkrankungen mit erhohtem Risiko der Entwicklung zu kolorektalen Karzinomen vorkommen,

haben ein durchschnittliches Risiko am kolorektalen Karzinom zu erkranken (siehe

Lebenszeitrisiko, Folie 24)

Personen, in deren Familien bis zu drei Familienangehdérige an kolorektalen Karzinomen erkrankt
sind, besitzen ein familiéires Risiko

Die Darmkrebsinzidenz bei Personen im Alter von 30 — 54 Jahren mit familidrem Risiko ist 4fach
héher als im Vergleich zu Personen mit durchschnittlichem Risiko (Folie 41)

Die Darmkrebsinzidenz bei Personen im Alter von 30 — 54 mit erblichem Risiko ist 8fach hoher als
im Vergleich zu Personen mit durchschnittlichen Risiko (Folie 41,42)

Systematische Reviews zeigen Uber alle Altersgruppen und bei beiden Geschlechtern ein
er!;éihtes relatives Risiko fur das kolorektale Karzinom von 2,24 bei familiirem Darmkrebs (Folie
44

Sind zwei oder mehr erstgradig Verwandte und mindestens einer unter 45 Jahren betroffen
gewesen, verdoppelt sich das Risiko, an kolorektalem Karzinom zu erkranken (Folie 43)



5 KVB

Risikoklassen des familiaren und erblichen E
Darmkrebs Il @

Auch bei Verwandten, bei denen ein kolorektales Adenom festgestellt wurde, kénnen
hinweisend sein, auch ein erhéhtes familidres Risiko zu haben, an einem kolorektalem
Karzinom zu erkranken (Folie 37, 43)

Personen, in deren Familien drei oder mehr Angehérige an kolorektalem Karzinom oder
assoziierte Tumore erkrankt sind (Bethesda-Richtlinien und/oder Amsterdam Kriterien,
siehe Folie 35), kann der Verdacht auf ein erbliches Risiko erhoben werden

Personen, bei denen durch eine molekulargenetischen Untersuchungen eine
Keirl?bahnmutation (APC, MSH2, MLH1 u.a.) nachgewiesen wurde, besitzen ein erbliches
Risiko

In Abhangigkeit vom Risikostatus (familidres oder erbliches Risiko) ist das Risiko an
kolorektalem Karzinom zu erkranken zwischen 2 und 10fach erhéht (siehe Folie 41)

Die Verteilung des durchschnittlichen, familidren und erblichen Risikos bei kolorektalem
Karzinomen betrégt als einfache Faustregel ca. 70% zu 20% zu 10 % (siehe Folie 35)

EgKve
In der differenzierten Betrachtung des familidren Risikos (RR) sind e
folgende Faktoren von Bedeutung (siehe Folie 46) @

« Jeder betroffene Verwandte in der Familie (RR 1,75)

* Zahl der betroffenen erstgradig Verwandten von 1,2,3 (RR 2, RR 3,97, RR 5,44)
* Verwandtschaftsgrad erstgradig, zweitgradig (RR 2, RR 1,73)

* Alter des betroffenen Verwandten (unter 50 RR 3,5, liber 50 RR 2,18)

* Verwandtschaftsverhiiltnis: Eltern, Geschwister (RR 2,07, RR 2,79)

* Zum Vergleich wird das Lebenszeitrisiko der durchschnittlichen
Risikobevolkerung ca. 6% als RR 1 angesetzt

EURCQPEAN JOURNAL OF CANCER42(2006)216-227

Epidemiologie der Risikogruppen in
Deutschland

Tab.2 Modelerte alterssperifische Inzidenzen fir die Kohorten mit und ohme familidnes baw, heveditines Risiko - Fille pro 100000,

famikbres Rislko hereditires Ristko
Altersgruppe  inzidenz Antelmit  RR  Indidenz  iaidenz  Anellmit R Inzidenz far Inzidenz O Ko~ RR Inzidenz fr Inzidenz for
Gesamtbevel famiRirem . for far hereditirem Szenario Kohorte ohne heorte mit he- Srenario Kohoets ohae Kohorte mit
leerung BRD Ristho 4, Kohorte Kohorte Risthe [ hered. Risiko red. Risio b hered. Ristio hred. Rislke
12 13 ] ohne mit i 129
FA-Rislke FA-RIske
Minner
10- 34 jahre 43 3% 4 40 181 04% ] s 305 80 18 1416
35-133 jahre 83 15% 4 8.2 a7 04% L ] 61 450 L] 28 mz2
40 - 44 jahre 155 64% 4 13.0 520 04X 138 103 L 64 105
as-agphee 283 9.8% 4 20 82 0% ] 33 024 0 1.4 988
50-54 jahre 60,1 14.0% 3 470 140.9 04X 533 4268 80 247 1979.3
Fraven
0-3phre 5 23% 4 a1 187 0.4% ] 4 355 8 21 1647
35-38 jahre 8 15% 4 L% 2 04% 1 87 S40 80 31 2503
40 - 44 jahre 133 6.4% 4 m2 445 04N 1ns 864 L4 535 438.0
45-49jhre 263 98% ] 02 04 0.4% ] n) 1868 0 108 66,2
50-54 jahre 348 140% 3 428 1285 048 L ] 86 EL A L 28 18048

Waldmann et al. Z F Gastroenterol 2009



Inzidenzrate (linke Halfte) und relatives Risiko E‘KVB
(rechte Halfte) fir Darmkrebs bei familiarem und b

erblichem Risiko &

Rivkn dor Algemesnbevilcerung der Altersgrupee §5-54 pabre
el elative Riskien der Personen mit lamiiner und heseditser Disposition

i den entiprechenden Altersgruppen
5.00
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F3lle peo 100000
c¥BEEEEEE
k3 \
Flibe pro 100U
cHEZEEEE
A
\
N
.
A Y
\ A

Jahre
nra
. R (R

Waldmann et al Z f Gastroenterol 2009 .
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Relatives Risiko fur Darmkrebs Relatives Risiko flr Darmkreb
bei 2 und mehr erstgradig Verwandten bei erstgradig Verwandten unter 45 Jahre

—l ot o i —
L ]
| weeren —u
fo— —_—
o5 ERE ] s " F ot = B
L os 1 ER. 5 0 E)
et Ao, O e e g . o - e e .
’ Relatives Risiko fur Darmkrebs bei Verwandten mit Kolonadenom |
Am ) Gastroenterol 2001;96:2992-3003
os 1 7“ L] w
22.10.2020 P L o g of B f RS . e, of st sttt Rt v Figore § s e of ot gl 43

Relatives Risiko fur Darmkrebs aus gepoolten Daten E
(Metaanalyse) flr erstgradig Verwandte '

Overst 1 ctom 2.24 (208, 243)
T T T 1 T
|
|
] 1 H H 10 0 50
Relative rish
.t
Relatives Summationsrisiko =
S
5
- ;.
st

Originalabbildung
European lournal of Cancer 2006 42, 216-227D0I

22.10.2020 Autor Dr. B. Birkner AGAF FACP FASGE FEBG 44
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Kumulatives Risiko in 10 Jahren (obere Hilfte) oder 20 Jahren (untere
Halfte) an kolorektalem Karzinom zu erkranken (linke Halfte) oder zu

sterben (rechte Halfte) in Abhangigkeit vom familidren Risiko
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EUROPEAN JOURNAL.OF CANCER. 2006; 42: 216 -227

22.10.2020

Risikogruppe CED Patienten

&

* Klinische Kriterien fiir erhéhtes Risiko (Colitis ulcerosa-Morbus Crohn) &

* Dauer der Erkrankung (> 10 Jahre)
* Inzidenz nach 20 Jahren 2,5%
* Inzidenz nach 30 Jahren 7,6%
+ Inzidenz nach 40 Jahren 10,8%
+ Ausdehnung der Kolitis
* Proktitis Inzidenz Risiko 1,7
+ Linksseiten Kolitis Inzidenz Risiko 2,8
* Pankolitis Inzidenz Risiko 14,8
= Mit primar sclerosierender Cholangitis (PSC)
+ Relatives Risiko von 3,15

* Vorsorgekoloskopie mit Stufenbiopsie > 8 Jahre Krankheitsdauer

Itzkowitz et al. World J Gastroenterol 2008

22.10.2020 Autor Dr. B. Birkner AGAF FACP FASG



Kapitel 7

Rationale der Darmkrebsfriiherkennung
- Entwicklung von Darmkrebs aus Vorstufen
- Wirksamkeit der FriherkennungsmaBnahmen
- iFOBT (FIT)
- Koloskopie mit endoskopischer Polypektomie

S

Rationale der Darmkrebsfriiherkennung

* Das kolorektale Karzinom entwickelt sich aus gutartigen Vorstufen
(Adenome). Das Risiko und das zeitliche Intervall bis zur malignen
Transformation wir durch

* Histo-pathologischen Adenomtyp (tubular, tubulovillés, villés, serratiert
jeweils mit gering/hochgradiger intraepithelialer Neoplasie)

* GroRe des Adenoms
» Genetische Faktoren (APC, MLH1, MSH2, MSI)

* Die endoskopische Entfernung der Vorstufen reduziert das
Sterberisiko deutlich (Folie 50)

* Die Rationale der KrebsfriiherkennungsmaRnahmen liegt in der
Erkennung und Entfernung der Vorstufen (sekundare Pravention)

Mortalitatsreduktion des CRC durch Polypektomie @f KVB

1.6+ 25.4 deaths)
1.4
Expected from general

population (SEER9)

12 deaths |

Observed NPS
adenoma cohort

0.84

0.6+

0.4
Observed NPS

0.2+ nonadenoma cohort

Cumulative Colorectal-Cancer Mortality (36)

0.0

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20
Years Followed M Engl ) Med 2012;

:687-

No. at Risk 366:687-696
Adenoma 2602 2358 2100 1808 1246 461
Nonadenoma 773 733 678 632 420 164




ggKve
S

Darmkrebsfriherkennungsmalinahmen

* Nationale DarmkrebsfritherkennungsmaRnahmen, die gesetzlich
Versicherte in Anspruch nehmen kénnen, sind

* Beratung zur Darmkrebsfriiherkennung zur Erzielung einer informierten
Entscheidung, ab dem Alter von 50 Jahren (Folie 6)

* Immunologischer Stuhltest auf okkultes Blut (iFOBT), ab dem Alter von 50
Jahren bis zum Alter von 55 Jahren einmal jahrlich, bei Verzicht auf
Darmspieglung ab dem Alter von 55 Jahren einmal im Abstand von 2 Jahren
(Folie 6)

* Volistiindige Darmspiegelung, ab dem Alter von 50 Jahren fir Manner, fir
Frauen ab dem Alter von 55 Jahren, bei unauffilligem Befund der
Darmspiegelung Wiederholung nach 10 Jahren. Bei erster Darmspiegelung
n;ach dem Alter von 65 Jahren keine weitere bei unauffalligem Befund (Folie
6

@E KVB
U " ‘
§ 39 Durchfiihrung des Tests auf occultes Blut im Stuhl

(1) 'Der Test auf accultes Blut im Stuhl erolgt anhand einer Stuhlprobe mit einem
quantitativen immunologischen Test (i-FOBT). Hierfir diifen nur Tests verwendet
werden, die folgende Kriterien erfullen:
IMit der Untersuchung von nur einer Stuhlprobe werden for die De-
tektion von kolorektalen Karzinomen oder fortgeschrittenen Ade-
nomen eine Sensitivitat von mindestens 25% und eine Spezifitat
von mindestens 90% erreicht.
‘Das Stuhlprobenentnahmesystem muss eine verstandliche Anlei-
tung beinhalten.
Das Stuhlprobenentnahmesystem muss eine einfache und hygieni-
sche Stuhlaufnahme sowie die Uberfohrung einer definierten
Stuhlmenge in ein spezielles Probenpuffersystem sich len und
Stabilisierung der Probe (ber mindestens 5 Tage in dem vorgege-
benen Cut-off-Bereich bei Raumtemperatur gewshrieisten.
“Die Erfullung der oben genannten Anforderungen muss mit mindes-
tens einer igen Studie r i sein, in der die
Koloskopie als Referenzverfahren angewendet wurde.,

Quelle : KFE-RL

' ‘KVQ
iFOBT @E

* Der iFOBT ist dem gFOBT liberlegen in @

* Sensitivitat (Entdeckung der Adenome, fortgeschrittenen Adenome und
Karzinome)

» Spezifitat (Entdeckung des ldsionsfreien Kolons, eingeschrankt)

* Positivitdtsraten (Auftreten eines positiven Ergebnisses, bei iFOBT in Abhangigkeit
vom Cutoff Level)

* Hohere Akzeptanz gegenliber gFOBT
* Number Needed to Screen (NNS) :129 iFOBT, 236 gFOBT
* Quantitative iFOBT ist dem qualitativen iFOBT Uberlegen

Gastroenterology 2013;144:918, Can J Gastroenterol. 2012 Mar;26(3):131, JAMA. 2016;315(23):2576



Vollstandige Koloskopie

« Die vollstandige Koloskopie ist der Goldstandard der
Darmkrebsfriiherkennung mit der hochsten Sensitivitat und Spezifitat

(Folie 56)

ggKve
S

* Die vollstandige Koloskopie ist dem iFOBT signifikant Gberlegen in der
Detektion von Karzinomen, fortgeschrittenen Adenomen und nicht-
fortgeschrittenen Adenomen

+ Die vollstandige Koloskopie mit endoskopischer Polypektomie senkt
die Darmkrebssterblichkeit signifikant (Folie 50)

* Nach einem positiven iFOBT muss zwingend eine vollstandige

Koloskopie durchgefiihrt werden (Folie 57)

N Engl ) Med 2012;366:697, JAMA. 2016;315(23):2564, 53 Leitlinie ,kolorektales Karzinom" 2017

Konsensbasierte Empfehlung zur
Darmkrebsfriherkennung

4.1.

4.1.

EK

Vorsorge-/ Fritherkennung - Alter

Konsensbasierte Empfehlung 2013

Mit der Darmkrebs- Vorsorge, -Friherk g fir die asymp t ung
sollte ab dem Alter von 50 Jahren begonnen werden. Eine obere Altersbegrenzung fir
die Darm} i ge/-Friiherl kann bei steigender Leben artung nicht

gegeben werden. Hier ist eine individuelle Entscheidung unter Bericksichtigung der

kr

Starker Konsens

S3-Leitlinie Kolorektales Karzinom

Evidenz-basierte Empfehlung zur
Friherkennungskoloskopie

4.2.1.1.

4.2,

Emplehlungsgrad

Level of Evidence

3b

Koloskopie

Evidenzbasierte Empfehlung 2013

Die komplette qualitatsgesicherte Koloskopie besitzt die hdchste Sensitivitat und
Spezifitat fiir das Auffinden von Karzinomen und Adenomen und sollte daher als
Standardverfahren fir die KRK-Vorsorge/-Frilherkennung eingesetzt werden. Bei
unauffalligem Befund sollte die Koloskopie nach 10 Jahren wiederholt werden. Zur
Durchfithrung wird auf die Krebsfriherkennungsrichtlinie® verwiesen, die digitale
rektale Untersuchung ist hierbei obligat. Bei Personen, die an der Koloskopie-
Vorsorge/-Fritherkennung entsprechend dieser Richtlinie teilnehmen, eribrigt sich

das FOBT-Versorge/Friherkennungsverfahren.

De Novo: [105-121]

Starker Konsens

S3-Leitlinie , Kolorektales Karzinom®

Ko
S
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Evidenz-basierte Empfehlung zu @f KVB
DarmkrebsfriiherkennungsmaRnahmen (iFOBT) nach v
Koloskopie und Abklarungskoloskopie nach pos. iFOBT E

4.9, Evidenzbasiertes Statement 2008

Level of Evidence  Bej Personen, die an der Koloskopie- Vorsorge/-Friherkennung teilnehmen, eribrigt
'l a sich ein FOBT und auch andere MaRnahmen.

Starker Konsens

4.7. Evidenzbasiertes Statement 2008

Level of Evidence  Ein positives Testergebnis macht die endoskopische Untersuchung des gesamten
] a Dickdarmes erforderlich.

Starker Konsens

S3-Leitlinie ,Kolorektales Karzinom”

P

MaRnahmen der Darmkrebsfriiherkennung bei Risikogruppen @
- iFOBT (FIT)
- Grundlagen des iFOBT
- Durchfihrung des iFOBT
- Koloskopie mit endoskopischer Polypektomie — EPE
- Grundlagen der Koloskopie und EPE
- Durchflhrung der Koloskopie und EPE
- Komplikationen der Koloskopie und EPE
- Qualitatssicherung der Koloskopie und EPE

Kapitel 8
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Grundlagen des iFOBT

* iFOBT (immunologischer faekaler occulter Blut Test) ist als qualitativer
(pos/neg) und quantitativer (numerischer) Test verfiigbar

* iFOBT misst mittels eines spezifischen Antikdrpers humanes Hamoglobin
* iFOBT ist temperatur- und zeitsensibel
* Quantitative iFOBT bendtigen eine Analysegerat

* Cutoff Level des iFOBT bestimmt die minimale gemessene Konzentration
von Hamoglobin in nanog. bzw. microg / ml Puffer oder g Stuhl

* Die Positivitatsraten des iFOBT (Anzahl positiver Tests zu durchgefiihrten
Tests) bestimmen die Anzahl notwendiger Koloskopien

* Die KFE-RL hat den quantitativen iFOBT in Deutschland zugelassen (Folie
52)
Gut and Liver, 2014; 8: 117, GASTROENTEROLOGY 2013;144:918



Durchfihrung des iFOBT

* iFOBT wird durch die zugelassenen Labors in Deutschland zur Verfiigung
gestellt

* Die iFOBTs miissen eine Mindest-Sensitivitdt (positiv bei Erkrankung) von 25%
und eine Mindest-Spezifitat (negativ bei fehlender Erkrankung) von 90%
aufweisen

* Der iFOBT wird mit einer Probenentnahme durchgefihrt

* Die Auswertung erfolgt in zugelassenen Labors

* Ein positiver Wert (quantitativer iFOBT) wird durch den Cutoff Level bestimmt
* Positive iFOBT miissen durch eine Abklarungskoloskopie gefolgt sein (Folie 57)

Grundlagen der Koloskopie | E ;

* Die vollstindige Koloskopie ist ein video-bildgebendes Verfahren zur
Darstellung der gesamten kolorektalen Mukosa

* Die Ausstattung setzt mehrere Zusatzgerate voraus
* Prozessor
* Lichtquelle
« Absauger
* CO? Insufflationsgerat
* Monitor
« Befund- und Bildarchivierungssysteme
* Koloskope in verschiedenen Ausfiihrungen
* Schneidegerat
* Endoskopisches Zubehdr wie Zangen, Schlingen, Clips, Loops u.a.

Z Gastroenterol 2017; 55: 1233

Grundlagen der Koloskopie I

* Die vollstéandige Koloskopie bedarf einer effektiven Darmvorbereitung

* Die vollstandige Koloskopie muss eingehend erldutert und aufgeklart
werden

* Die vollstdndige Koloskopie kann mit Kurznarkose durchgefiihrt werden

* Die vollstindige Koloskopie bedarf einer Uberwachung der Vitalfunktionen
vor, wahrend und nach der Untersuchung

* Die vollstandige Koloskopie muss mit einer qualifizierten Assistenzperson
durchgefiihrt werden

* Die vollstandige Koloskopie muss in einem standardisierten Befund- und
Bildbericht dokumentiert werden
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Durchfihrung, Komplikationen und QS der KoloskopiEI‘KVB

* Die vollstiandige Koloskopie wird bis in das Zoekum durchgefiihrt &

. (E::iel_\/oélgéndigkeit muss durch Bilddokumentation nachgewiesen werden
olie

* Die Vorbereitungsqualitat muss entsprechend numerischer Skalen (z.B.
Boston Bowel Preparation Scale) dokumentiert werden (Folie 64)

* Die Durchfiihrung, Komplikationen und Qualitat der vollstandigen
Koloskopie und endoskopischen Polypektomie (Folie 67) sind
untersucherabhangig

* Die globalen Komplikationsraten der vollstandigen Koloskopie betragen 3,6
pro 10.000 Untersuchungen (Folie 66)

* Die Qualitdtssicherung der vollstandigen Koloskopie ist in einer
Qualitatssicherungsvereinbarung festgeschrieben und wird durch
Kommissionen der Kassenarztlichen Vereinigungen durch Stichproben
Uberprift (http://www.kbv.de/media/sp/Koloskopie.pdf)

JAMA. 2016;315(23):2576,GASTROENTEROLOGY 2012;142:1460

i : ReXve
Koloskopie-Vorbereitungsscalen p

Table 2.Boston Bowel Preparation Scale

0: Unprepared colon segment with mucosa not seen because of solid
stool that cannot be cleared

1: Portion of mucosa of the colon segment seen, but other areas of
th colon segment am not well seen because of staining, residual
stool, and/or opaque liquid

2: Minor amount of residual staining, small fragments of stool, and/or
opaque quid, but mucosa of colon segment is seen well

3: Entire mucosa of colon segment seen well, with no residual
staining, small fragments of stool, or opaque liquid

‘quantity rating of 0-2. (4) The scale has a range from 0 jper-
fect) to 14 {sold stool in sach colon ssgmant and lots of fud:
oa 3

it TR PR e Gastroenterology 2014;147:903
22.10.2020 Autor Dr. B, Birkner AGAF FACP FASGE FEBG B4

Dokumentation vollstandige Koloskopie

Quelle: eigene Endoskopiebilder

22,10.2020 Autor Dr. B. Birkner AGAF FACP FASGE FEBG



Komplikationen und Komplikationsraten pro 1000 (linke Halfte,
Kohortenstudie) und pro 10.000 Untersuchungen(rechte Halfte,
systematischer Review) der Koloskopie
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Endoskopische Polypektomie mit Loop Eﬂ;‘"‘(_@.

Schlingendurchtrennung

Loopanlage um Stiel
Polypenstiel mit Loop

Quelle: eigene Endoskopiebilder
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Kapitel 9

Informationen zu MaRnahmen der Darmkrebsfritherkennung
- Nutzen der Friherkennung
- Schaden der Fritherkennung
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Nutzen und Schaden der Darmkrebsfriherkennung @i‘ KVB

+ Nutzen der Darmkrebsfriherkennung kann an verschiedenen Effekten gemessen werden
+ Inzidenz

* Mortalitat
+ Gewonnene Lebensjahre

+ Qualitatsadjustierte Lebensjahre (QALY)
+ Gesundheitsékonomischer Nutzen (Produktivitatsausfall)

+ Schaden der Darmkrebsfriherkennung steht im Zusammenhang mit unerwiinschten Wirkungen
* Methodenassoziierte Nebenwirkungen
+ Perforation
* Blutung
+ Infektion
+ Cardio-respiratorische Nebenwirkung
* Cerebro-vaskulire Nebenwirkungen
* Durch MaRnah ausgeldste Nebenwirkungen
+ Uberdiagnostik (zu hohe Sensitivitit)
* Unterdiagnostik (zu hohe Spezifitat)
* Fehldiagnostik (z.B. Tumormarker als sekundar/primarpraventive MaBnahme)

* Eine entscheidende EinfluBgriRe ist die Teilnahmerate (,alle reden von Friherkennung, aber keiner geht hin®). Die Teilnahmeraten
an der Friiherkennungskoloskopie sind seit Einfiihrung gesunken und betragen kumulativ ca. 22% , entsprechen ca. 6,5 Mio
Koloskopien, der berechtigten Beviilkerung (Folie 70)

Nationales Screeningprogramm - Teilnahmezahlen E% KVB
A P EReRT
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Wirksamkeit des iFOBT

@E KVB
* iFOBT erreicht in Abhangigkeit vom Cut-off Level und der Ziellasion i
(Karzinom, fortgeschrittenes/nicht-fortgeschrittenes und serratiertes
Adenom ein Sensitivitatsniveau von ca. 80% und ein Spezifitatsniveau von
ca 94% (Folie 72)

* iFOBT kann zu einer Reduktion der Kolonkarzinominzidenz und Mortalitat
in einem Simulationsmodell fihren

* Reduktion von Inzidenz und Mortalitat durch den iFOBT ergeben sich aus
analogen Schliissen aus randomisierten Studien zur Wirksamkeit des gFOBT

* iFOBT ist der Koloskopie in Bezug auf Sensitivitat und Spezifitadt unterlegen,
der Einfluss der Adenomdetektionsrate kann zu einer
Wirksamkeitsanderung fihren

Ann Intern Med. 2014;160:171,Int. J. Cancer2017; 141: 2359

ACP FASGE FEBC



Sensitivitat, Spezifitat und pos- und neg-
Wahrscheinlichkeit des iFOBT
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Ann Intern Med. 2014;160:171-181.

@EKVB
Schaden des iFOBT e

* Unmittelbare Komplikationen aus der Anwendung des iFOBT sind
nicht bekannt

* Potentieller Schaden entsteht durch aufgrund positiver Stuhlteste
durchgefiihrte Abklédrungskoloskopien in einer Héhe von 9-10
Komplikationen pro 1000 gescreente Personen (Folie 86)

Wirksamkeit (u.a.)der vollstandigen Koloskopie | @: Kve

* Es liegen noch keine Ergebnisse laufender randomisierter, kontrollierter Studien zur@
Wirksamkeit der Friiherkennungskoloskopie (z.B. NORDICC) vor

* Es bestehen aber eine Reihe von Untersuchungsergebnissen z.B. randomisierte,
kontrollierte Studie zur Fritherkennung mit Sigmoidoskopie, die eine analoge Reduktion
von Inzidenz und Mortalitdt des kolorektalen Karzinoms durch die Koloskopie belegen
kénnen

* Die Inzidenzreduktion betragt bis zu 77% ( in Abhdngigkeit von der Tumorlokalisation
(58% bis 85%, Coecum bzw. linkes Kolon und Rektum) Folie 80

* Nationale Zahlen belegen einen Riickgang der Inzidenz und der Sterblichkeit im
Maximum von 92 bzw. 59 Félle/100.000 Personen von 2005 — 2014 bzw. 2004 - 2015,
die auch auf die Koloskopie bezogen werden kénnen (Folie 76,77 und auch 78,79)

Ann Intern Med. Published online March 13, 2018. doi:10.7326/M17-0723;Ann Intern Med. 2011;154:22-
30;Krebsdaten.de Abfrage 21.2.2018;Lancet 2017; 389: 1299-311
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Wirksamkeit (u.a.) der vollstandigen Koloskopie Il

* Die Friiherkennungskoloskopie alleine bewirkt einen Gewinn an mehr
als 250 Lebensjahren/ 1000 gescreenten Personen (Folie 81)

* Die Mortalitatsreduktion betragt sowohl fiir eine Koloskopie als
FriherkennungsmaRnahme als auch als diagnostische MaRnahme
58% (OR 0,42) bzw. 71%. (OR 0,29) (Folie 82,83)

* Nationale Zahlen belegen eine Riickgang der Sterblichkeit im
Maximum von 59 Sterbefillen /100.000 Personen von 2005 — 2015,
die auch auf die Koloskopie bezogen werden konnen (Folie 78, 79)

Ann Intern Med. Published online March 13, 2018. doi:10.7326/M17-0723;Ann Intern Med. 2011;154:22-
30;Krebsdaten.de Abfrage 21.2.2018;Lancet 2017; 389: 1299-311

Inzidenz und Inzidenzreduktion kolorektales E%KVB
Karzinom in Deutschland im Zeitvergleich
Rate CRC Inzidenz BRD 2005-2014 méannl-weib

500 Inzidenzreduktion (n/100.000) kolorektales Karzinom
9 in Deutschland in 2005 bis 2014
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Inzidenzriickgang kolorektales Karzinom in Deutschland 2004 und 2014

und dulkti Karzinom in D hland im gleich &
014

Rk

Legende: die Zahlen der farblich unterlegten Kreise geben die altersspezifischen Erkrankungszahlen 2004
und 2014 fir Manner und Frauen an. Die Plktogramme reprasentreren den altersspezifischen Riickgang
der Erkrankungszahlen zwischen 2004 und 2014 - A .
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Mortalitdtsreduktion (n/100.000) kolorektales Karzinom

Mortalitat BRD im Zeitvergleich

Rate Mortalitdt CRC BRD 2005-2015 ménn-weibl
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Rickgang der Mortalitat kolorektales Karzinom in Deutschland

von 2004 - 2014
Mortalitit und M juktion k les K. in Deutschland im Zeitvergleich &
.‘W I *?nut

®

.ise

orl @309
M9 n

@ nrose @ mnsee @ sase @ 06

Legende: Altersspezifische, absolute Mortalitétszahlen in farbig unterlegten Kreisen fiir M3nner und Frauen.

Darstellung des altersspezifischen Mormhtbtsruckgangs in Zahlen als Piktogramme
22.10.202C Autor Dr. B. Birkner AGAF P FASGE FEBG

USA: Inzidenzreduktion des kolorektalen Karzinoms im %‘KVB
Vergleich Zeitraum 1980-1984 und 2010-2013 fur
proximales Kolon, Kolon descendens und Rektum (bei
weiler Bevolkerung) &

A Whites, proximal colon B Whites, descending calon c Whites, rectum
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I = Inzidenzreduktion zwischen Zeitraum 1980-1984 und 2010 und 2013

Clinical Gastroenterology and Hepatology 2017 15, 903-909.e6DOI
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Systematischer Review: Nutzen- gemessen an gewonnen
Lebensjahren und verhinderten Sterbefallen- der
FriherkennungsmalRnahmen (insbes. FIT und TK)
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Kolorektale Karzinom Mortalitatsreduktion-differenziert
nach rechtsseitigem und linksseitigem CRC durch Koloskopie

Anatomical Tasamohor (56 Odds Ratio (95% CI) P Value Effekte der Koloskopie auf Darmkrebs-Mortalitat

Location Estimate gemessen an Odds Ratio :

All cancer o]
Unadjusted  -0.8754  0.0456  0.417 (0.381-0.456)  <0.001 - :
Adjusted -09472 00492  0.388(0.352-0.427)  <0.001 -

Right-sided o
Unadjusted ~ -0.4864  0.0663  0.615 (0.540-0.700)  <0.001 —m :
Adjusted -0.6085 00730  0.544 (0.472-0.628)  <0.001 —.—

Left-sided o
Unadjusted  -1.2316  0.0676  0.292 (0.256-0.333)  <0.001 —-— :
Adjusted -12767 00717  0279(0.242-0321)  <0.001 e

T T T | —
o1 025 0.50 0rs 10
Ann Intern Med. Published online March 13, 2018. doi:10.7326/M17-0723 Odds Ratio (5% C1)
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E‘%‘ KVB
Kolorektale Karzinom Mortalitatsreduktion-differenziert nach . :

rechtsseitigem und linksseitigem CRC- durch Friiherkennungskoloskopie &

Anatomical Parameter  SE Odds Ratio (95% C1) P Value

Location Estimate :

All cancer Q
Unadjusted  -1.2251 01066  0.294(0238-0.362)  <0.001 ——

Adjusted =1.1962 0.1124 0.302 (0.243-0.377) <0.001 —-

Right-sided =]
Unadjusted =-0.8369 0.1514 0.433 (0.322-0.583) <0.001 —_—— .
Adjusted -0.5669 0.1535  0.483(0.350-0.664)  <0.001 ——

Left-sided -]
Unadjusted  -1.6053 01626  0.201(0.146-0.276)  <0.001 —

Adjusted =1.6328 0.1689 0.195 (0.140-0.272) <0.001 ——
r T T T T
o1 0 050 ors L]
Odds Ratio (95% C1)

Ann Intern Med. Published online March 13, 2018. doi:10.7326/M17-0723

22.10.2020 Autor Dr. B. Birkner AGAF FACP FASGE FEBG 83



Schaden der vollstandigen Koloskopie

gpiee

« Der potentielle Schaden durch ein Koloskopie entsteht in erster Linie durch die &
prdinterventionellen, interventionellen und postinterventionellen
Komplikationen bis zu 30 Tagen nach der Koloskopie (Folie 90 und 91)

* Die wichtigsten Komplikationen im prédinterventionellen Bereich sind Ubelkeit,
Erbrechen und Volumeniiberlastung mit kardiopulmonalen Folgen

» Die wichtigsten Komplikationen im interventionellen Abschnitt bestehen aus
Perforation, Blutung, kardio-respiratorische Komplikationen

= Die wichtigsten Komplikationen im postinterventionellen Bereich sind Blutungen,
Infektionen, cerebrovaskuldre Ereignisse

* Die Komplikationen und Folgen kénnen in Schweregraden klassifiziert werden
und sind mit stationdrem Aufenthalt und Todesfolge moglich

Haufigkeit der Schaden durch Koloskopie

gpiee

« Die Schadenshéufigkeit durch die Koloskopie ist gering

Die unmittelbare gesamte Komplikationshaufigkeit betrégt zwischen 11 und 14 pro 1000 Koloskopien &
(siehe Folie 86)

die der Koloskopie unmittelbar zuordenbare Komplikationshaufigkeit innerhalb 7 und 30 Tagen betragt
1,8 bzw. 2 pro 1000 Koloskopien (siehe Folie 90)

Die Durchfiihrung einer Palypektomie erhiht die Komplikationsrate deutlich (von 1,7 /10.000 auf
15/10.000 Untersuchungen, Folie 89)

Daten des nationalen Vorsorgekoloskopieregisters belegen schwerere Komplikation in einer Haufigkeit
von 6 pro 10.000 und mit Polypektomie von 15 pro 10.000 Koloskopien (Folie 88)

Das Risiko einer Komplikation im Rahmen der Koloskopie steigt mit dem Alter bei cerebrovaskularen
und bei gastrointestinalen Ereignissen um das fiinf- bzw. dreifache an (Folie 87)

Im Vergleich mit anderen invasiven medizinischen Eingriffen wie Arthroskopie und Cataraktoperation
nimmt die Koloskopie nur fiir gastrointestinale Komplikationen eine Spitzenposition ein. Andere
Komplikationen sind seltener als bei den Vergleichseingriffen (Folie 92)

Gastroenterology 2018;154:540-555,Gastroenterology 2012;142:1460-1467JAMA. 2016;315(23):2564-2575

Komplikationen durch Friherkennungsmalnahmen- @E s

insbesondere Koloskopie

[EI Harms: Complications (gastrointestinal and cardiovascular events) of colorectal &

cancer screening and follow-up testing per 1000 individuals screenedt
Model Estimates, Complications
per 1000 Screened

Screening Method and Frequency Middle Low High

Flexible sigmoidoscopy every 5y 10 L] 12 ]

FIT-DNA every 3y 9 9 10 1 _

FIT avery yeard 10 0 1 I

H5gFOBT every year 11 1 1un e

CT colonography every 5 y* 10 0 1 I—

Flexible sigmoidoscopy every 10y 11 112 ]

plus FIT every year®

FIT-DNA every year 12 12 13 |

Colonoscopy every 10 y? 15 14 15 ] '_

0 2 4 & 8 10 12 14 16
Complications per 1000 Screened

JAMA. 2016;315(23):2564-2575



Komplikationsrate Koloskopie und Alter
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EgKve
Nationales Darmkrebsscreening-Komplikationen P

With Without
Overall polypectomy polypectomy

n (per n (per n (per
Complications 1000) 1000) 1000)
Major complications
Overall 1142(0.58) 902(1.49) 240(0.17)
Deaths 2(0.00) 1 (0.00) 1(0.00)
Significant bleedings 573(0.29) 558(0.92)  15(0.01)
Perforations 439(0.22) 279(0.46) 160(0.12)
Cardiopulmonary events 83(0.04) 29(0.05) 54(0.04)
Other 45(0.02) 35(0.06) 10(0.01)
Less serious
complications
Overall 3760(1.90) 2673(4.42) 1087(0.79)  pox et al. GASTROENTEROLOGY 2012;
Minor bleedings 2423(1.22) 2303(3.81) 120(0.09) 142:1460
Minor cardiopulonary 1153(0.58) 281(0.46) 872(0.63)
events
Other 184(0.09) 89(0.15)  95(0.07)
22.10.2020 Autor Dr. B. Birkner AGAF FACP FASGE BB
Komplikationen der Vorsorgekoloskopie in E 5 KVB
Deutschland v

SE—— &

Without podypec fossy
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Dvratl

Legende: Darstellung des Verhaltnisses der schweren (rot) und leichten (griin) Komplikationen zur Anzahl von
1000 Vorsorgekoloskopien im Rahmen des nationalen Vorsorgekoloskopieregister

22,10.2020 Autor Dr. B. Birkner AGAF FACP FASGE FEBG 89



Komplikationen durch Koloskopie nach 7 und 30 Tagen E‘ WKVB

Table 3. Incidence of Serious Complications Within 7 and 30 Days of Colonoscopy &
All enrolled patients, All enrolled patients, Patients with complete
within 30 within 7 follew-up enly, within 30
days (N = 21,375) days® (N = 21,375) days® (N = 18.271)

Incidence pes 1000 Incidence per 1000 Incidence %r 1000
n exams &1 Cl n exams (95% ) n exams (95% Cl)

Compiications directly related to colonoscopy® 43 2.01(1.46-2.71) as 1.78{1.28.2.41) 35 1.97(1.40, 2.69)
Dleeding requinng 34 159(110-2.22) 29  1.36(0.93-192) 28  1.53(1.04-2.18)
hespitalization
g i 7 0.79(0.46-1.27) 13 0.61 (0.34-1.01) 15 0.82 (0.48-1.32)
Diverticulitis with or without hospitalization 18 0.84 (0.50-1.33) 12 0.56 (0.30-0.95) 17 0.93(0.57-1.46)
D quinng hosp 5  0.23(0.08-0.54) 4 0.19(0.06-0.45) 5  0.27(0.10-0.80)
Perforation 4 0.19 (0.05-0.48) 4 0.19(0.06-0.45) 3 0.16 (0.04-0.44)
Postpolypectomy syndrome 2 0.09(0.02-0.30) 2 0.09{0.02-0.30) 2 0.11(0.02-0.39)
Ci related to 28 1.31 (0.87-1.89) 15 0.7(0.4-1.1) 25 1.4(0.9-2.0)
Angina or myocardial infarction 12 0.56(0.29-0.98) 7  0.33(0.14-064) 12  0.66(0.36-1.11)
Stroke or transienl ischemic attack 7 0.33(0.13-0.67) L3 0.28(0.11-0.58) 7 0.38 (0.17-0.75)
[ directly ar related to B8R 318(247-403) 53 248(1.ER 327 61  2.34(258.426)
colonoscopy®
CLINICAL GASTROENTEROLOGY AND HEPATOLOGY 2010;8:166
22.10.2020 Autor Dr. B. Birkner AGAF FACP FASGE FEBG 90
Komplikationen der Koloskopie insgesamt innerhalb E s KVB
von 30 Tagen, von 7 und 30 Tagen vollstandig erfasst P ome

I durch Koloskopie nach 7 und 30 Tagen &

Al arrcllod pationts within W dap AN srrolled pationts withia 7 deys Putionts wish com plets follow-up anly within 36 deyy
Incadamce e 1900 mama (5% O ncidence e 1006 exoresl (750 CF n 4

a1 00 amaem (W5 €

Legende: Verhaltnisdarstellung der direkt (rot), méglich (griin} und sowohl direkt als auch maglich (lila) der
Koloskopie zuzurechnenden Komplikationen pro 1000 Koloskopien

22,10.2020 Autor Dr. B. Birkner AGAF FACP FASGE FEBG 2
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Kapitel 10

Durchfiihrung der einfachen Familienanamnese
- Erhebung der Familienanamnese
- Dokumentation der einfachen Familienanamnese

. s KVB
Konsensbasierte Empfehlung zur @3
Familienanamnese E

5.5. Konsensbasierte Empfehlung 2013
EK Ein erhdhtes familiares Darmkrebsrisiko wird durch die arztliche Anamnese erfasst.

Jedoch besteht keine verpflichtende Erfassung der Familienanamnese und ggf. deren
Wiederholung im Intervall. Die Verwendung von standardisierten Fragebtgen kann
geeignet sein, die Erfassung von Personen mit erhohtem Risiko zu verbessern.

Starker Konsens

S 3 Leitlinie kolorektales Karzinom

Egkve
Erhebung der einfachen Familienanamnese ™" "

* Die Erhebung der Familienanamnese ist als diagnostisches Werkzeug @
akzeptiert

* Sensitivitdt und Spezifitit der Familienanamnese (Vorhandensein oder
Nicht-Vorhandensein eines Verwandten mit kolorektalem Karzinom)
variieren zwischen 12% und 33% bzw. 90% bis 100%

* Die Genauigkeit der Familienanamnese (Sensitivitat und positiver
pradiktiver Wert) sind am hdchsten bei erstgradig Verwandten

* Wird ein erkrankter Betroffener befragt, dndert es die Genauigkeit der
Familienanamnese nicht

* Es besteht bzgl. Angst- und Karzinomangstauslosung durch die Erhebung
einer Familienanamnese grundsa’tzllch ein Schadenspotential, allerdings
nur innerhalb der ersten 2 Wochen nach Befragung

Ann Intern Med. 2009;151:878; ) Clin Onc 2014:32:833
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Einfache Familienanamnese

* Die Erhebung der einfachen Familienanamnese beschrankt sich auf die
erstgradig und zweitgradig Verwandten:
+ Erstgradig
* Eltern
+ Kinder
* Geschwister (gleiche Eltern)
+ Zweitgradig
+ GroBeltern
* Onkel/Tanten
* Neffen/Nichten
+ Enkel/Halbgeschwister

* Das Alter bei Erkrankung des betroffenen erst-/zweitgradig Verwandten
* Ggfs. Weitere betroffene erst-/zweitgradig Verwandte

* Das Geschlecht des/der betroffenen erst-/zweitgradig Verwandten

* Ggfs. weitere Tumorerkrankungen (siehe Bethesda-Kriterien)

e

* Bei positiver Familienanamnese ist das Risiko an einem kolorektalen Karzinom zu @
erkranken erhoht (siehe dort)

Die Konsequenz ist eine vorgezogene Darmkrebsfriiherkennungsmafnahme (ggfs.
vor dem Alter von 55) (Folie 98)

Auch bei Fehlen von Adenomen ist ein verkiirztes Intervall fir die néchste
FriherkennungsmaBnahme (vollsténdige Koloskopie) ggfs. zu empfehlen

Exakte Daten zum Intervall bei einem und mehr betroffenen Verwandten ersten und
zweiten Grades liegen nicht vor. Es sollte deshalb ein individuelles Vorgehen (SDM) mit
dem Betroffenen vereinbart werden

Es ﬁilt dennoch, dass die Anzahl der betroffenen Verwandten eine Risikoerhéhung
bedeutet (Folie 43)

Sollten in der vorliegenden Dokumentation der einfachen Familienanamnese mehr als
eine Frage positiv beantwortet werden, wird die Erhebung einer vertieften
Familienanamnese zur Uberprifung des exakten Risikos empfohlen (siehe FARKOR
Fortbildung zur vertieften Familienanamnese)

Konsequenzen aus der einfachen Familienanamnese

Konsensbasierte Empfehlung zur Friherkennung 2

bei familiarem Risiko @

5.1.3.1. Verwandte ersten Grades von Patienten mit kolorektalem Karzinom
5.7. i P a 2013
EK Verwandte ersten Grades von Patienten mit kolorektalem Karzinom soliten in einem
Lebensalter, das 10 Jahre vor dem Alter P des des kK beim
liege, erstmals k lett kolosk twerden, im Alter von
40-45 Jahren. Die Koloskopie sollte bei polypenfreiem Darm in der initialen
losk d alle 10 Jahre wiederholt werden.

Starker Konsens

S 3 Leitlinie kolorektales Karzinom



Konsensbasierte Empfehlung zur Friherkennung bei
Auftreten von Adenomen bei familiarem Risiko und
Uberweisung in spezialisierte Zentren

5032 won Pati mit kolorektal,
s Konsensbasierte Empfehlung 2013
EK Verwandte ersien Grages von Indexpatienten. bei denen Adencme vor dem 50.
Lebensjahr nachgewiesen wurden, soliten 10 Jahre vor dem Lebensalter Tum
Zeitpunkt des des Adenoms werden. Die sallte

bei polypentreiem Darm in der inivalen Koloskopie mindestens alle 10 Jahre
wiederholt werden. Bel Nachwels von Polypen gelten die Emplehlungen von Kapitel 0

Starkar Komsern.

Hintergrund

Dée Empfehiung basien auf dem in Abschnitt 5.1.1 dargelegten erhahien Risiko dieser
Populavon 93, 196, 205, 207).

5.2. Hereditire kolorektale Karzinome
512, Konsensbasierte Emplehlung 2013
EK Wenn Grind zu der Annahme besteht, dass bel einem Patierten eine erbiiche Form

des Darmirebies uulmql oder, dass sine gnm Person #in hahes Risika fur eine
erbliche Form von Darmkrebs hat, solite der Patient in einem interdisziplinaren
Zentrum mit ausgeaiesenes Expertise auf dem Cebiet des erblichen Darmkrebses
mesull(nruen
Yonsem

5 3 Leitlinie kolorektales Karzinom
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Anlage 7.2: Online Fortbildung Vertiefte Familienanamnese
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Online-Fortbildung

Familiares Darmkrebsrisiko
- vertiefte Familienanamnese
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Liste der Abklrzungen zur Fortbildung

+ BLAEK Bayerische Landesdrztekammer &

« CED Chronisch entziindliche Darmerkrankung
* CRC Colorectal carcinoma

+ EPE Endoskopische Polypektomie

+ FARKOR Vorsorge bei familidrem Risiko flir das kolorektale Karzinom
* AT Fecal immunochemical test

+ G-BA Gemeinsamer Bundesausschuss

+ Gl gastrointestinal

+ gFOBT Guaiac feacaler occult Bluttest

+ iFOBT Immunologischer faecaler accult Bluttest
+ KFE-RL Krebsfriiherkennungsrichtlinie

* KFRG Krebsfriiherkennungs-Register Gesetz

* RKI Robert Koch Institut

+ S5DM Shared decision making

+ TK Totale Koloskopie



Kapitel 1

Allgemeine Vorbemerkung
- Krebsfriherkennungsrichtlinie
- Leitlinien zur Darmkrebsfriiherkennung

i @; KVE
Allgemeine Vorbemerkung des Autors P e

Liebe Kolleginnen und Kollegen,

die Darmkrebsfriiherkennung ist seit 1974 in Deutschland als {\nspruchsbere_chtiﬁu_ 2
fur gesetzliche Versicherte eingeflihrt. Diese ist in der Krebsfriiherkennungsrichtlinie
beschrieben, Sie wurde mehrmals aktualisiert, zuletzt im April 2017. Die
Dgrmkrebsfrﬂherkennung zahlt zu den Friiherkennungsmalinahmen mit dem
hochsten Nutzen. Durch das Krebsfriherkennungsgesetz vom April 2013 wurde das
opportunistische Verfahren durch ein organisiertes Einladungsverfahren abgeldst.

Bislang sind besondere Risikogruppen, wie z.B. Personen mit familiarem Risiko nicht
in die Krebsfriiherkennungsrichtlinie aufgenommen.

Das Innovationsprojekt FARKOR soll Daten zur Notwendigkeit der Aufnahme dieser
Risikogruppe lietern. Ihre Teilnahme an diesem Projekt unterstiitzt die datenbasierte
Entscheidung des gemeinsamen Bundesausschusses die Personen mit familidgrem
Risiko in die Krebsfriiherkennungsrichtlinie aufzunehmen. Um mit einer evidenz-
basierten Information die um Rat suchenden Versicherten in Bayern in das Projekt
aufnehmen zu kénnen, bieten die Konsortialpartner unter Flihrung der KVB Ihnen
diese Online-Fortbildung an.




Neufassung oKFE (organisierte E o
Krebsfriiherkennung)-Richtlinie

= In Umsetzunfgdes Krebsfriherkennungsgesetzes (KFRG) vom 3.4.2013 hat der G-BA die Richtlinie oKFE-RL am 19.10.2018 (letzte
Fassung am 28.8.2020 in Kraft getreten) verabschiedet

+ Wirksam ist die oKFE-RL mit dem 16.4.2019
= Einladungsstichtag durch die Krankenkassen 1.7.2019

* Die wichtigsten Anderungen sind:
. inladi durch die lich zur Dar fi kennung mit dem 50. Lebensjahr flir Minner und Frauen
* Beratung zur Darmkrebsfriherkennung fir Minner und Fraven ab 50. Lebensjahr (abrechnungsfahig)
+  Weitere Einladungen im Alter von 55, 60 und 65 Jahren
«  wahlmaglichkeit der Manner mit 50 Jahren zwischen iFOBT und Koloskopie
Wahl ichkeit fir Frauen
. il Qualit i 2ur
+  Anspruch auf 2 Koloskopien im Abstand von 10 Jahren
+ 1. Koloskopie nach 65. Lebensjahr ist die letzte Koloskople
*  Zwischen ien keine Friiherk Rnah |IFOBT]
* Innationalen und internationalen Leitlinien werden sfriiherkennung versffentlicht

&natlonale Lei nie Kolorektales Karzinom. Internatlunale LElfllnle Eurupean Gundellnes for Quality Assurance in
olorectal Cancer Screenlng and Diagnosis(Folie 7)

Fahl
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oKFE-Richtlinle/oKFE-RL

1o Py v 15 42018
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K e e 15 e 20

ottt e 18 ey 658
Cermarecet o Burcerarzegts BArs AT 37,08 2029 0
LRI QN A 6. ALgNt 00

€. Durchfuhrng des Mafinahmen §7 q des g
e Doemba ) Ver Gheun dor hat o 2
il e Woloskopw und Tur Pramedkaton 7 erdoigen Twese ALfkLrung muks mndeskns
n Mmﬁmhmummammk&w@ﬂ Swurden vor dem Eingnfl erfolgt sen Die vericherte Person st dabei auch darlber
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(1) Der Test auf cocultes Bt im Stubd sriokgt anhand erer Stubiprobe mi snem (3)  Die verscherte Person st dber e Mitwirkung an der Vorbensitung instesandere Gber
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S3-Leitlinie
Kolorektales Karzinom

53-Leitlinie Kolorektales Karzinom. Langversion 2.1 - Januar 2019 AWMF- Europ C ission.European Guidelines for Quality A in Colorectal
Registernummer:021/0070L. https:/fwww.awmf.org/uploads/tx_szleitlinienf021- Cancer Screening and Diagnosis - First Edition Segnan N, Patnick J, von Karsa L
0070U_53_Kolorektales-Karzinom-KRK_2019-01.pdf (aufgerufen am 22. Oktober  (eds), 2010 Luxembourg: Publications Office of the European Union

2020)
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Kapitel 2

Pathophysiologie des kolorektalen Karzinoms
- Vorstufen des kolorektalen Karzinoms
- Pathologie des kolorektalen Karzinoms
- klinische Stadieneinteilung des kolorektalen Karzinoms

5 KVB
Pathophysiologie des kolorektalen Karzinoms E* “

Uber 90% der kolorektalen Karzinome entstehen aus benignen Vorstufen (Adenom-
Karzinomsequenz, Folie 10). Nach histopathologischen Kriterien werden die Adenome in

* Tubuldre Adenome

* Tubulo-villése Adenome

+ Villése Adenome mit jeweils niedriger oder hoher intraepithelialer Neoplasie (low-grade oder high-
grade IEN) unterteilt

* Sessile serratierte Adenome (Folie 12)
+ Traditionelle serratierte Adenome

Makroskopisch werden die Adenome in flache, polypoid-sessil und po!yﬁor'd-gesﬁeke (Folie
11) Formen eingeteilt. Die flachen Formen unterscheiden sich noch durch die Relation zur
normalen Mukosa (flach-flach (Folie 11,12),flach-eingesenkt und flach erhaben,
l;g}risklassiﬁkat:’on]. Flache Adenome besitzen eine hohere Karzinomentartungsrate (Folie

Fo:_jtr?es.;hn'ﬂene Adenome sind alle Adenome mit villésen Komponenten und/oder einer
Grole diber 10 mm. Fortgeschrittene Adenome sind durch ein hohere
Karzinomentartungsrate gekennzeichnet.

Das Zeitintervall zur Karzinomentwicklung kann bis zu 10 Jahren betragen (Folie 10).
Einzelne hyperplastische Polypen besitzen keine erhohte Karzinomentartungsrate.

r AGAF FACP FASGE FEBG



Adenom-Karzinomsequenz

Normal
colon
t

APC Methylation  APC
Molekulargenetische 1% sbrormalties hSHE
Ebene Abnormabties

(Hereditary syndromes)
Zeitschiene O C *
0 Jahre 10 Jahre
22.10.2020 Autor Dr. B, Birkner AGAF FACP FASGE FEBG 10

22,10.2020 Auter Dr. B, Birkner AGAF FACP FASGE FEBG

Serratiertes Adenom

Sessiles serratiertes Adenom (vor und nach Unterspritzung) Quelle: eigene Endoskopiebilder

22,10.2020 Auter Dr. B, Birkner AGAF FACP FASGE FEBG
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.Polypenkarzinom” Nasesbine
Kook 1) Mukosales Karzinom (pTis)
2) Karzinom mit Uberschreiten der Muskularis Mukosae (pT1)

Karzinom im flachen Adenom

Sleisinger & Fordtran. Gastrointestinal Diseases

22.10.2020 Autor Dr. B, Birkner AGAF FACP FASGE FEBG 13

Ulceriertes Kolonkarzinom exophytisch, stenosiertes Kolonkarzinom

Quelle: eigene Endoskopiebilder

22.10.2020 Autor Dr. B, Birkner AGAF FACP FASGE FEBG 14
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- el @EKV_B
Tumorstadien nach UICC Klassifikation p gz

Tabelle 21: UICC-Klassifikation des Kolorektalen Karzinoms

uIcc 2010 T N M @
Stadium 0 Tis NO MO

Stadium | T/ T2 NO MO
Stadium Il T3/ T4 NO MO
na T3 MO MO
ng Tda ] MO
ne T4b MO MO
Stadium 1l jedes T N1f N2 MO
1A T T2 M1 MO

TI Nz2a MO

e T3/ T4 M1 MO

T2/ T3 N2a MO

T/ T2 N2b MO

e Tda N2a MO

T3/ T4a N2b MO

Tdb N1/ N2 MO

Sadium IV Jedes T Jedes M M1
VA Jedes T Jedes N Mla
IVE JedesT Jedes N Mib

S 3 Leitlinie kolorektales Karzinom
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Kapitel 3

Epidemiologie des kolorektalen Karzinoms
- internationale Daten
- nationale Daten
- genderspezifische Unterschiede
- Daten zur Altersgruppe unter 50 Jahren

e

Epidemiologie des kolorektalen Karzinoms |

* Weltweit erkranken ca 1,2 Mio Menschen am kolorektalen
Karzinom und ca. 600.000 Menschen sterben daran (siehe Folie
20)

* In Deutschland erkranken ca. 58.900 Personen am kolorektalen
Karzinom(2018). 25.418 Mdéinner und Frauen sterben daran
(2015) (Folie 21). Das kolorektale Karzinom ist das Karzinom mit
der zweithochsten Sterberate unter den Karzinomen.

* Die Erkrankungsrate betragt 81,6 Mdnnern und 62,6 Frauen pro
100.000 Einwohnern und die Mortalitétsrate von 34,0 bzw. 28,4
pro 100.000 Einwohnern (Folie 21-24) .

Quelle: RKI; Krebs in Deutschland. S5tand 6.12.2017
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Epidemiologie des kolorektalen Karzinoms |

* Das Lebenszeitrisiko an kolorektalen Karzinom zu erkranken,
betragt fir Manner 6,9 % fiir Frauen 5,5%, das Sterberisiko 3,0 %
bzw. 2,5%. (Folie 26 und auch 27)

* |In allen Altersgruppen und beiden Geschlechtern Gber 50 Jahre
sinkt die Erkrankungs- und Sterberate (siehe Folie 23 und 28)

* Internationale und nationale Daten zeigen fir die Altersgruppen
unter 50 Jahren eine steigenden bzw. stagnierende Tendenz. Die
Ursache ist noch nicht erwiesen. Jedoch konnten familidres und
erbliches Risiko mitverursachend sein (siehe Folien 22 und 27)

Quelle: RKI; Krebs in Deutschland. Stand 6.12.2017

22.10.2020 Autor Dr. B, Birkner AGA|

FACP FASGE FEBG

Weltweite Darmkrebspravalenz e

A - e -— 3
Erkrankungsrate ﬁ A 5
. d .

Manner/100.000 Personen £ -

Erkrankungsrate
Frauen/100.000 Personen

22.10.2020 Autor Dr. B, Birkner AGAF FACP FASGE FEBG

Inzidenz, Mortalitat, Pravalenz von kolorektalem Karzinom E*‘ KVB
in Deutschland PE

Ubersicht uber die wichtigsten epidemniologischen Mafizahlen fir Deutschland, ICD-10 ©18-Cx1

Manner,  Frauen|  Minner, Frauen | Manner Frauen
Neuerkrankungen 34000, 40| 10, 7% | 32900, 26,000
fehe Bitrankungiate’ L LB n4, oL | ne, L
ik i, Bt . 33 A, | 06, -
mittleres Erkrankungsalter) 7, % ”, 7| 7
Mortalitat 2013 | 2004 | 2015

Manner Fraven | Manner Frauen | Manner Frauen
k... Ao unoss|  mse,  nam| Ao, it d
S vt A5, £ | 2z, 23] iy Ll
standardisierte Sterberate’ * ne, no| ne, : 206, 124
Sbtivre Shbasir s ... | ", n Ba L.
L " nach sher ¥ Medy
Pravalenz und Uberlebensraten | 5 Jahre | 10 Jahre
i . | Minmee, Fremsal Miaser, Frsen
Pebaleny . - L | vaso,  sswa| 15w, 161600
absolute Oberebensrate (2013-2014)4 H | 51(s0-5%), S250-53)| 36(36-37), 39(36-43)
relative Uberleb (2013 -2004)4 | E2(E2-B4), €3 [60-ES)| S6(54-59) 59(57-67)

4 in Frogent {nesddigaser und hichater Wert der snbe sogenen Bendetlinder)

Quelle : RKI, Krebs in Deutschland. Stand 6.Dez 2017

22.10.2020 Autor Dr. B, Birkner AGAF FACP FASGE FEBG



Burden of disease Kolorektales Karzinom Deutschland E% KVB

Inzidenz von kolorektalem Karzi inD hland &
2013 4 2014 + 4 Propmsatiezon R 4
Q@ °

Mtk 31 37890 ok 32900 36,000

Legende: Die Kreise in den farblich unterlegten Halbkreisen bezeichnen die Erkrankungsraten 2013, 2014 und 2018
(prognostiziert). Die farblich hervorgehobenen Zahlen geben die absoluten Neuerkrankungszahlen in den Jahren 2013,
2014 und 2018 (prognostiziert) fiir Manner und Frauen an .

Burden of disease kolorektales Karzinom E ‘KVB
in Deutschland y B
E % 4 e &4 e & 4 @

[ [ T

Legende: Zahlen in den farblich unterlegten Kreisen geben die Sterberaten in den Jahren 2013 — 2015 fir Manner und
Frauen an. Die Zahlen in den Halbkreisen geben die absoluten Sterbezahlen in den Jahren 2013 = 2015 fiir Manner und
Frauen in Deutschland an.

22.10.2020
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Nanseslestiene
ok

Erkrankungs- und Sterberisiko kolorektales Karzinom

&

Bevolkerung Deutschlands w—re
Erkrankungs- und Sterberisiko in Deutschland nach Alter und Geschlecht, ICD-10 C18~C21, Datenbasis 2014
Erkrankungsrisiko Sterberisiko |
Manner im Alter von hhmlﬂlﬂlﬂn‘ jemals Indmnldmwlllml hmdsx
35 Jahren 0,1% (1von850)  63%  (1von14) <0,1%  (1von4800)  30% (1von33)
45 Jahren 04% (1von240) ~ 69%  (1von 14) 0,1% (1von960)  30% (1von33)
55 Jahren 12% (1von83)  68%  (lvon15) 04%  (1von280)  30% (lvon33)
65 Jahren 4% (1von42)  62%  (1von16) 09%  (1von120)  30% (Ivon34)
75 Jahren 33% (Tven31)  50%  (1van20) 1,5% (lvon€S)  27% (Ivon38)
Lebenszeitrisiko 69%  (1von15) 30%  (lvon34)
Frauen im Altervon  in den nachsten 10 jahren jemals | in den nachsten 10 Jahren jemals
1 Jahren 0,1% (1von8%0) 55%  (1von18) <0,1%  (1von4800) 5% (Ivond0)
45 |ahren 03%  (lven300)  55%  (lvon13) 01% (lvon1300) 25% (lvond0)
55 Jahren 08%  (lwon130) 52% (lvon19) 02%  (lvon430)  25% (lvondg)
65 Jahren 14% (Ilvon70)  48%  (1woa21) 05% (1von210) , 24% (1vond2)
75 Jahren 22% {1vonds) 38%  (1wvon26) 1,0% (1von96)  22% (Ivonds)
Lebenszeitrisiko 55%  (1von 18) 25%  (1vond0)
Quelle : RKI, Krebs in Deutschland. Stand 6.0ez 2017
22.10.2020 Autor Dr. B, Birkner AGAF FACP FASGE FEBG 24
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Kassesbestiche
Vereiigung
Eageent

Risiko in Deutschland an kolorektalem Karzinom zu erkranken
und zu versterben

&

R— Par—.
L

Legende: altersspezifisches Risiko (farblich unterlegte Kreise) fir Manner und Frauen an kolorektalem Karzinom jemals
zu erkranken und zu versterben. Allgemeines Lebenszeitrisiko an kolorektalem Karzinom zu erkranken und zu
versterben.

22.10.2020 Autor Dr. B, Birkner AGAF FACP FASGE FEBG

US-Inzidenzraten kolorektales Karzinom unter 50 Jahren und
Uber 50 Jahren

> KVB

Kassesbestiche
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Kapitel 4

Aktuelles zum Krebsfriiherkennungs-Registergesetz — KFRG
- Einfihrung zum Einladungsverfahren
- Definition von Zielgruppen
- FritherkennungsmaBnahmen
- Qualitatssicherung

E‘KVE

Krebsfriherkennungsgesetz-KFRG

* Der Bundestag hat im Jahr 2013 ein Krebsfriiherkennungs-Registergesetz (KFRG) $
verabschiedet. Auf dem Boden der EU Leitlinie zur Qualitdtssicherung zu
Friherkennung und Diagnose des kolorektalen Karzinoms (siehe Folie 7) wurde das
organisierte Darmkrebsfrﬁherkennungsgrogramm (Einladungsprogramm)
eingefiihrt. Es 16st das ochortunistische ystem (Angebotsprogramm), das seit 1974
hesteht ab. Der GBA hat die Richtlinie zum or% nisierten Darmkrebsscreening (oKFE-
RL) am 02.08.2018 veroffentlicht. Sie ist am 19.10.2018 in Kraft getreten und ist jetzt
zum 19.04.2019 Wirklichkeit geworden. Die Krankenkassen werden ab 01.07.2019 die
Einladungen an die gesetzlich Versicherten ab dem Alter von 50 Jahren verschicken.

Das KFRG sieht die Definition von Zielgruppen (§25, Abs. 4, Satz 3) fur die
Darmkrebsfriherkennung vor (Folie 29).

Auf dem Boden des KFRG kann der G-BA sowohl die Methoden als auch die
Zeitintervalle der Darmkrebsfriiherkennungsmafinahmen bestimmen.

Die Qualitdtssicherung besteht in der Erfassung der Effektivitat (Inanspruchnahme)
und Effizienz (Darmkrebsinzidenz- und Mortalitatsreduktion bei erreichter
Inanspruchnahme) der MaRnahmen und der Haufigkeit des Auftretens von
Intervallkarzinomen.

Quelle: KFRG vom 3.4.2013 Auter Dr. B, Birkner AGAF FACP FASGE FEBG

Gesetz s KVB

zur Weit 1okl der Krebsfritherh bt

und zur Qualitéitssi durch klini: Krebsregister .
(Krebsfritherk und -registerg - KFRG) |
Vom 3. April 2013
Der Bundestag hat das foigende Gesel: beschios- Filr Untersuchungen nach Absatz 1 kann der &

sane Gomairsama Bundasausschuss fir goalg-
nete Gruppen von Versicherten eine abwei-
Artikel 1 chende Altersgrenze und Hiufigkes der Un-

tarsuchungen festiegen.

Anderung des
Funfton Buches Sorialgesotzbuch
Das Finfle Buch Scrislgesetzbuch - Gesotzliche
Krankorversicherung = (Artikel 1 des Gesetzes vom
20. Dezombor 1968, BGHIL. | 5. 7477, 2487), das zulotzt
durch Artikel 2 des Gesetres vom 20. Februar 2013
(BGEL | 5. 277) gedndert worden ist, wird wie folgt ge-
ncloet;
1. § 25 wireh wie folgt gedinchert:
) Abmate 2 wird wie folgt getasst
() Vemicherts, die das 18. Lebensjahr voll-
endet haben, haben Anspeuch auf Untersuchun
gen zur Froherkennung von Krebserkrankun-
gen.”
1) Aisatz 4 wird wie Tolgt gedncest:
aa) In Satz 2 werden nach dem Worl Jiber” das.
Won Jahalt* und sin Komma singefigt
bb) Satz 3 wikd durch die folgenden Sdtre or-
skt

JFerner bestimmt er fOr Untersuchungen
nach Absatz 2 die , Alto

2. Mach § 25 wird folgender § 25a cingefigt
.5 25a
Orgarisierta Friherkennungsprogramme
(1) Untersuchungen 2w Frifsikennung  von
Krebserkrankungen gomils § 25 Absatz 2, f0r die
won dor

Eurcpdische Leitinion zur Cualititssicherung von
Krabsfriiharkennungsprogrammen voregen, sollen
i ks

angabaton weeten. Diese Programme umiassen
insbesondane
1. die regeiméllige Einladung der Versicheren in
Taxtform zur Friberkennungsumtersecturng nach
Satz 1,
2. die mit der Einladung eroigends umlassends
der

Gbar Natzan und Fisiken dor jewsligon Untor-
suchung, (ber die nach Absstz 4 vorg,

Erheburyg, Verarbeitung und Mutzung der perso-
Oaten, cha zum Schutz haser

2o und dio Haulighait dor

Daten g g

m bntoenet

PR 03 Freveomuns



Kapitel 5

Darlegung der Risikogruppen
- durchschnittliches Risiko
- familidres Risiko
- erbliches Risiko
- Epidemiologie der Risikoklassen
- Erkrankungen mit erhéhtem Risiko

EgKve
Darlegung der Risikoklassen | .

* Personen, in deren Familien keine kolorektale Erkrankungen oder in @
deren Vorgeschichte keine Erkrankungen mit erhéhtem Risiko der
Entwicklung zu kolorektalen Karzinomen vorkommen, haben ein
durchschnittliches Risiko am kolorektalen Karzinom zu erkranken
(siehe Lebenszeitrisiko, Folie 24)

* Personen mit erst-(Eltern, Kinder, Geschwister) und/oder zweitgradig
(Grofleltern, Onkel, Tanten, Nichten, Neffen und Halbgeschwister)
Verwandten mit kolorektalem Karzinom in einer Anzahl bis zu drei
Betroffenen besitzen ein familidres Risiko

* Ein erbliches Risiko kann angenommen werden, wenn die Amsterdam
Kriterien und/oder die Bethesda Richtlinien erfiillt sind (Folie 34)

Darlegung der Risikoklassen

* Ein Nachweis einer Mikrosatelliteninstabilitdt in Reparaturgenen
(MMSI) kann als Hinweis auf ein Lynch-Syndrom (HNPCC =
hereditéires Non-Polyposis Colon Carcinom Syndrom) gewertet
werden.

* Der Beweis des erblichen Risiko erfolgt durch den
molekulargenetischen (im Blut) Nachweis einer Keimbahnmutation

* Erkrankungen, die mit einem erhéhten Risiko einhergehen am
kolorektalen Karzinom zu erkranken, sind z.B. die chronisch
entziindlichen Darmerkrankungen (CED) wie Colitis ulcerosa und
Morbus Crohn (Folie 47)



Haufigkeit des familiaren Risiko E%KVE

* Die exakte Haufigkeit des familiéiren Risikos in Deutschland kann in @
Modellrechnungen geschatzt werden (Folie 37).

* Metaanalysen und systematische Reviews internationalen Studien zur
Auspragung des familiciren Risikos an kolorektalem Karzinom zu erkranken,
beruhen auf Fallkontroll- oder Kohortenstudien (Folien 39, 40)

* Die (geschatzte) Inzidenz mit familidrem Risiko betragt 10 — 12% (Dig Liver
Dis. 2012 ;44:80-3, Gastroenterology 2015;149:1438-1445)

* Bei erkrankten Personen mit kolorektalem Karzinom betragt der Anteil mit
familiérem Risiko altersabhingig 2 — 14%, altersunspezifisch zwischen 10
und 30% (Folie 38, 32)

Amsterdam Kriterien (AC)
AC1 = nur KRK, AC2 = auch extrakolische Manifestationen [237, 1314]

12.2. Amsterdam Kriterien E" ~ KVB
:

1. Mindestens drel Familienmitglieder mit HNPCC-assoz.  Karzinomen

" Urothel (U
2 zwel betroffen
3. Ein Familienmitglied ersigradeg veraandt mit den belden anderen
4.
5.

Ein Erkrankter zum Zeitpunkt der Diagnose jlnger als 50 Jahre

Ausschiuss ainer familiaren adenomatcsen Polyposis

- . S3-Leitlinie Kolorektales Karzinom

12.3. Revidierte Bethesda-Kriterien
Tumoren van Patienten, die eines der folgenden Kriterien erfillen, sollten auf eine
Mikrosatelliteninstabilitht untersucht werden.

Revidierte Bethesda-Kriterien [249]

Patient mit KRK vor dem 50. Lj.

Patient mit sy oder metachronen kolorektalen oder anderen HNPCC-assoziierten Tumoren (Kolon,

Rektum, Endometrium, Magen, Ovas, Pankreas, Ureter, Nierenbecken, bilidres System, Cehim fv.a.
, Haut und . D

vom Alter bei Diagnose.

Patient mit KRK vor dem 60, Lj. mit typischer Histologie eines MSIH- Tumors (Tumorinfiltrierende
Lymphazyten, Crohn's like Lesions, muzinose oder
Karzinom).

Fatient mit KRK, der einen Verwandten 1. Grades mit einem KRK oder einem HNPCC-assozilerten Tumor
vor dem 50, Lebensjahe hat.

Patient mit KRK wam Alter), der zwel 1. oder 2. Crades har, bel
denen ein KRK oder ein HNACC Tumor wvom Alter) wurde,

Verteilung des kolorektalen Karzinoms E%
nach Risiko @

*Sporadic

*(average risk) li-"jv:i-'\*)—“
\ Familidres Risiko

‘ *Family

shistory
*Rare (10%-30%)
syndromes
(<0.1%) +Hereditary nonpolyposis
colorectal cancer (HNPCC)

*Familial adenomatous (5%)

polyposis (FAP) (1%)
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Kapitel 6

Darstellung des Risikos an Darmkrebs zu erkranken
- Daten zum Lebenszeitrisiko
- Daten zum erhohten Risiko bei familiarem Darmkrebs

EV|_dgn?:-baS|erte Empfehlungen zur Darmkrebsfriherkennung 54 KVB
bei Risikopersonen il

EARN Risikogruppen
EARNE Verwandte von Patienten mit kolorektalem Karzinom
1. Evidenzbasiertes Statement 2013
Level of Eviderce Veramndte ersten Crades von Patienten mit einem kolorektalen Karzinom haben ein
2a erhbhtes Risiko, ebenfalls an einem koloreksalen Karzincm zu erkranken
Uden? s AdSaakserangrrecherche |1ES 208
5.2 Evidenzbasiertes Statement 013
Aneiotndence  Verwandte zweiten Crades haben ein gering erhohtes Risiko, an einem kolorektalen
?b Karzinom zu erkrasken
Fktens san Akssatderungrecharcha: B9, 150, 103, 19, 204, 3
LARE-S Verwandte von Patienten mit kolorektalem Adenom
5.3. Evidenzbasieries Statement 2013
Lt of Dddence Verwarndte srsten Crades von Fatienten, bei denen in kolorektales Adenom vor dem
2b 50. Lebenyjabr nachgeniesen wurde, haben ein erhhtes Ruiko, an einem
Kolorektaben Karzinom zu erkranken.
(kS s Aktuslesursgseehesche: [199, 194, 206 2000
- S$3-Leitlinie Kolorektales Karzinom

Risikoklassen des familidren und erblichen & <Y®

Darmkrebs | &
en oder in deren Vorgeschichte keine

Personen, in deren Familien keine kolorektale Erkrankun

Erkrankungen mit erhdhtem Risiko der Entwicklung zu kolorektalen Karzinomen vorkommen,
haben ein durchschnittliches Risiko am kolorektalen Karzinom zu erkranken (siehe
Lebenszeitrisiko, Folie 24)

Personen, in deren Familien bis zu drei Familienangehdrige an kolorektalen Karzinomen erkrankt
sind, besitzen ein familidres Risiko

Die Darmkrebsinzidenz bei Personen im Alter von 30 — 54 Jahren mit familidrem Risiko ist 4fach
hoéher als im Vergleich zu Personen mit durchschnittlichem Risiko (Folie 41)

Die Darmkrebsinzidenz bei Personen im Alter von 30 — 54 mit erblichem Risiko ist 8fach hoher als
im Vergleich zu Personen mit durchschnittlichen Risiko (Folie 41,42)

Systematische Reviews zeigen Uber alle Altersgruppen und bei beiden Geschlechtern ein
erhéhtes relatives Risiko fir das kolorektale Karzinom von 2,24 bei familiGrem Darmkrebs (Folie

Sind zwei oder mehr erstgradig Verwandte und mindestens einer unter 45 Jahren betroffen
gewesen, verdoppelt sich das Risiko, an kolorektalem Karzinom zu erkranken (Folie 43)



Risikoklassen des familiaren und erblichen E%KVE

Darmkrebs |l @

* Auch bei Verwandten, bei denen ein kolorektales Adenom festgestellt wurde, kdnnen
hinweisend sein, auch ein erhdhtes familidres Risiko zu haben, an einem kolorektalem
Karzinom zu erkranken (Folie 37, 43)

Personen, in deren Familien drei oder mehr Angehdrige an kolorektalem Karzinom oder
assoziierte Tumore erkrankt sind (Bethesda-Richtlinien und/oder Amsterdam Kriterien,
siehe Folie 35), kann der Verdacht auf ein erbliches Risiko erhoben werden

Personen, bei denen durch eine molekulargenetischen Untersuchungen eine
Keinahnmutation (APC, MSH2, MLH1 u.a.) nachgewiesen wurde, besitzen ein erbliches
Risiko

In Abhidngigkeit vom Risikostatus (familidires oder erbliches Risiko) ist das Risiko an
kolorektalem Karzinom zu erkranken zwischen 2 und 10fach erhoht (siehe Folie 41)

Die Verteilung des durchschnittlichen, familidren und erblichen Risikos bei kolorektalem
Karzinomen betragt als einfache Faustregel ca. 70% zu 20% zu 10 % (siehe Folie 35)

EgKve
In der differenzierten Betrachtung des familidren Risikos (RR) sind ' .
folgende Faktoren von Bedeutung (siehe Folie 46) @

« Jeder betroffene Verwandte in der Familie (RR 1,75)

* Zahl der betroffenen erstgradig Verwandten von 1,2,3 (RR 2, RR 3,97, RR 5,44)
* Verwandtschaftsgrad erstgradig, zweitgradig (RR 2, RR 1,73)

* Alter des betroffenen Verwandten (unter 50 RR 3,5, (iber 50 RR 2,18)

» Verwandtschaftsverhiiltnis: Eltern, Geschwister (RR 2,07, RR 2,79)

* Zum Vergleich wird das Lebenszeitrisiko der durchschnittlichen
Risikobevolkerung ca. 6% als RR 1 angesetzt

EUROPEAN JOURNAL OF CANCER42(2006)216-227

Epidemiologie der Risikogruppen in E‘%K‘@
Deutschland %

Tab.2 Modelierte ahersspenifische Ingidenzen fOr die Kohorten mit und chee famildres bew. hereditines Risio - Fille pro 100000,

familiires Risloo hereditires Rislko
Altersgruppe  inzidenz Anellmit  RR inzidenz  Imzidenz  Anteil mit R ineident for Inzidenz fOr Ko RR Izider fir Inziden 10
Cesamtbeval familibrem  [13, r o hereditirem  Srenario  Kohorte obre haerte mit he- Srenario  Nohorte ohne Mohorte mit
leerung BRD L 4, Kohorte Kohorts Risiko " hered. Ristio red. Risllo b hered. Ristico hered. Ristko
] 12 2] ohee mi m 129
FA-Rislke FARislko
Manner
10- 34 Jahre 43 23% 4 40 16.1 0.4% B 18 105 1] 1.8 1416
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Relatives Risiko flir Darmkrebs Relatives Risiko fiir Darmkrebs

bei 2 und mehr erstgradig Verwandten bei erstgradig Verwandten unter 45 Jahre
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Relatives Risiko fur Darmkrebs aus gepoolten Daten E‘% K!‘E
(Metaanalyse) fur erstgradig Verwandte '

Overst | tom 226 (208, 243) &

Relatives Summationsrisiko

Originalabbildung
European Journal of Cancer 2006 42, 216-227D0I
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Risikogruppe CED Patienten

* Klinische Kriterien fiir erhohtes Risiko (Colitis ulcerosa-Morbus Crohn) &
* Dauer der Erkrankung (> 10 Jahre)
+ Inzidenz nach 20 Jahren 2,5%
+ Inzidenz nach 30 Jahren 7,6%
+ Inzidenz nach 40 Jahren 10,8%
* Ausdehnung der Kolitis
* Proktitis Inzidenz Risiko 1,7
+ Linksseiten Kolitis Inzidenz Risiko 2,8
* Pankolitis Inzidenz Risiko 14,8
* Mit primar sclerosierender Cholangitis (PSC)
+ Relatives Risiko von 3,15

* Vorsorgekoloskopie mit Stufenbiopsie > 8 Jahre Krankheitsdauer

Itzkowitz et al. World J Gastroenterol 2008




Kapitel 7

Rationale der Darmkrebsfritherkennung
- Entwicklung von Darmkrebs aus Vorstufen
- Wirksamkeit der FritherkennungsmalBnahmen
- iFOBT (FIT)
- Koloskopie mit endoskopischer Polypektomie

Rationale der Darmkrebsfriherkennung

* Das kolorektale Karzinom entwickelt sich aus gutartigen Vorstufen
(Adenome). Das Risiko und das zeitliche Intervall bis zur malignen
Transformation wir durch

* Histo-pathologischen Adenomtyp (tubular, tubulovillds, villés, serratiert
jeweils mit gering/hochgradiger intraepithelialer Neoplasie)

* GroRe des Adenoms

* Genetische Faktoren (APC, MLH1, MSH2, MSI)

* Die endoskopische Entfernung der Vorstufen reduziert das
Sterberisiko deutlich (Folie 50)

* Die Rationale der KrebsfriiherkennungsmaBnahmen liegt in der
Erkennung und Entfernung der Vorstufen (sekundére Pravention)

Mortalitatsreduktion des CRC durch Polypektomie E* e

1.6+ 25.4 deaths| @
1.44
Expected from general

population (SEERS)

12 deaths

Observed NPS
adenoma cohort

Observed NPS
nonadenoma cohort

Cumulative Colorectal-Cancer Mortality (36)
{=]
oo

0 2 4 6 3 10 12 14 16 18 20
Years Followed N EnglJ Med 2012;
No. at Risk 366:687-696
Adenoma 2602 2358 2100 1808 1246 461

Nonadenoma 773 733 678 632 420 164
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Darmkrebsfriherkennungsmalinahmen

* Nationale DarmkrebsfritherkennungsmaRnahmen, die gesetzlich
Versicherte in Anspruch nehmen kénnen, sind

* Beratung zur Darmkrebsfriiherkennung zur Erzielung einer informierten
Entscheidung, ab dem Alter von 50 Jahren (Folie 6)

* Immunologischer Stuhltest auf okkultes Blut (iFOBT), ab dem Alter von 50
Jahren bis zum Alter von 55 Jahren einmal jahrlich, bei Verzicht auf
Darmspieglung ab dem Alter von 55 Jahren einmal im Abstand von 2 Jahren
(Folie 6)

* Volistiindige Darmspiegelung, ab dem Alter von 50 Jahren fiir Manner, flr
Frauen ab dem Alter von 55 Jahren, bei unauffilligem Befund der
Darmspiegelung Wiederholung nach 10 Jahren. Bei erster Darmspiegelung
n?ch dem Alter von 65 Jahren keine weitere bei unauffalligem Befund (Folie
6

E% KVB
\ -
§ 39 Durchfiihrung des Tests auf occultes Blut im Stuhl

(1) 'Der Test auf occultes Blut im Stuhl erfolgt anhand einer Stuhlprobe mit einem
quantitativen immunologischen Test (i-FOBT). *Hierfir dirfen nur Tests verwendet
werden, die folgende Kriterien erfollen:
IMit der Untersuchung von nur einer Stuhlprobe werden fir die De-
tektion von 1 Karzi oder fortg i Ade-
nomen eine Sensitivitdt von mindestens 25% und eine Spezifitat
von mindestens 0% erreicht,
‘Das Stuhlprobenentnahmesystem muss eine verstdndliche Anlei-
tung beinhalten.
*Das Stuhlprobenentnahmesystem muss eine einfache und hygieni-
sche Stuhlaufnahme sowie die Uberfihrung einer definierten
Stuhlmenge in ein spezielles Probenpuffersystem sicherstellen und
Slabilisierung der Probe Gber mindestens 5 Tage in dem vorgege-
benen Cut-off-Bereich bei Raumtemperatur gewahrleisten.
“Die Erfullung der oben genannten Anforderungen muss mit mindes-
tens einar 4ftigen Studie nachgewi sein, in der die
Koloskopie als Referenzverfahren angewendet wurde.

Quelle : KFE-RL

S5 KVB
iFOBT E* |

* Der iFOBT ist dem gFOBT Uberlegen in &

* Sensitivitdt (Entdeckung der Adenome, fortgeschrittenen Adenome und
Karzinome)

» Spezifitat (Entdeckung des lasionsfreien Kolons, eingeschrankt)

* Positivitdtsraten (Auftreten eines positiven Ergebnisses, bei iFOBT in Abhdngigkeit
vom Cutoff Level)

* Hohere Akzeptanz gegenliber gFOBT
* Number Needed to Screen (NNS) :129 iFOBT, 236 gFOBT
* Quantitative iFOBT ist dem qualitativen iFOBT Uberlegen

Gastroenterology 2013;144:918, Can J Gastroenterol. 2012 Mar;26(3):131, JAMA. 2016;315(23):2576



« Die vollstindige Koloskopie ist der Goldstandard der @
Darmkrebsfriiherkennung mit der hochsten Sensitivitat und Spezifitat
(Folie 56)

« Die vollstandige Koloskopie ist dem iFOBT signifikant Gberlegen in der
Detektion von Karzinomen, fortgeschrittenen Adenomen und nicht-
fortgeschrittenen Adenomen

+ Die vollstandige Koloskopie mit endoskopischer Polypektomie senkt
die Darmkrebssterblichkeit signifikant (Folie 50)

* Nach einem positiven iFOBT muss zwingend eine vollstindige
Koloskopie durchgefiihrt werden (Folie 57)
N Engl ) Med 2012;366:697, JAMA. 2016;315(23):2564, 53 Leitlinie ,kolorektales Karzinom" 2017

Vollstandige Koloskopie

=6 KVB
Konsensbasierte Empfehlung zur E%
Darmkrebsfriherkennung @

4.1. Vorsorge-/ Fritherkennung - Alter
4.1. K basierte Empfehlung 2013
E K Mit der Darmkrebs- Vorsorge,/ -Friherkennung far die asymptomatische Bevblkerung
sollte ab dem Alter von 50 Jahren begonnen werden. Eine obere Altersbegrenzung fur
die Darmkreb sorge/-Fri kann bei steigender Lebenserwartung nicht

gegeben werden. Hier ist eine individuelle Entscheidung unter Berdcksichtigung der

Starker Konsens

S3-Leitlinie Kolorektales Karzinom

Evidenz-basierte Empfehlung zur E* KVB
Fraherkennungskoloskopie '

4.2.1.1. Koloskopie
4.2, Evidenzbasierte Empfehlung 2013 @

Emplehlungsgrad  Dje komplette qualitatsgesicherte Koloskopie besitzt die hochste Sensitivitat und

B Spezifitat fur das Auffinden von Karzinomen und Adenomen und sollte daher als
Standardverfahren fir die KRK-Vorsorge/-Friherkennung eingesetzt werden. Bei
unauffalligem Befund sollte die Koloskopie nach 10 Jahren wiederholt werden. Zur
Durchfilhrung wird auf die Krebsfriherkennungsrichtlinie® verwiesen, die digitale
rektale Untersuchung ist hierbei obligat. Bei Personen, die an der Koloskopie-
Vorsorge/-Frilherkennung entsprechend dieser Richtlinie teilnehmen, eriibrigt sich
das FOBT-Vorsorge/Friiherkennungsverfahren.

Level of Evidence  De Novo: [105-121]

3b

Starker Konsens

S3-Leitlinie ,Kolorektales Karzinom™



Evidenz-basierte Empfehlung zu E-%‘ KVB
Darmkrebsfriiherkennungsmalnahmen (iFOBT) nach 3=

Koloskopie und Abklarungskoloskopie nach pos. iFOBT @
4.9. Evidenzbasiertes Statement 2008
Level of Evidence  Bej Personen, die an der Koloskopie- Vorsorge/-Friherkennung teilnehmen, eribrigt
'l a sich ein FOBT und auch andere Mafnahmen.
Starker Konsens
4.7. Evidenzbasiertes Statement 2008
Level of Evidence  Ein positives Testergebnis macht die endoskopische Untersuchung des gesamten
] a Dickdarmes erforderlich.

Starker Konsens

S3-Leitlinie ,Kolorektales Karzinom”

MaRnahmen der Darmkrebsfritherkennung bei Risikogruppen &
- iFOBT (FIT)
- Grundlagen des iFOBT
- Durchfithrung des iFOBT
- Koloskopie mit endoskopischer Polypektomie — EPE
- Grundlagen der Koloskopie und EPE
- Durchfliihrung der Koloskopie und EPE
- Komplikationen der Koloskopie und EPE
- Qualitatssicherung der Koloskopie und EPE

Kapitel 8

Grundlagen des iFOBT

S

* iFOBT (immunologischer faekaler occulter Blut Test) ist als qualitativer
(pos/neg) und quantitativer (numerischer) Test verfigbar

* iFOBT misst mittels eines spezifischen Antikdrpers humanes Hamoglobin
* iFOBT ist temperatur- und zeitsensibel
* Quantitative iFOBT bendtigen eine Analysegerat

* Cutoff Level des iFOBT bestimmt die minimale gemessene Konzentration
von Hamoglobin in nanog. bzw. microg / ml Puffer oder g Stuhl

* Die Positivitatsraten des iFOBT (Anzahl positiver Tests zu durchgefiihrten
Tests) bestimmen die Anzahl notwendiger Koloskopien

* Die KFE-RL hat den quantitativen iFOBT in Deutschland zugelassen (Folie
52)
Gut and Liver, 2014; 8: 117, GASTROENTEROLOGY 2013;144:918
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Durchfihrung des iFOBT

* iFOBT wird durch die zugelassenen Labors in Deutschland zur Verfligung
gestellt

* Die iFOBTs miissen eine Mindest-Sensitivitat (positiv bei Erkrankung) von 25%
und eine Mindest-Spezifitat (negativ bei fehlender Erkrankung) von 90%
aufweisen

* Der iFOBT wird mit einer Probenentnahme durchgefiihrt

* Die Auswertung erfolgt in zugelassenen Labors

* Ein positiver Wert (quantitativer iFOBT) wird durch den Cutoff Level bestimmt
* Positive iFOBT mussen durch eine Abklarungskoloskopie gefolgt sein (Folie 57)

. s KVB
Grundlagen der Koloskopie | @3 e

* Die vollstandige Koloskopie ist ein video-bildgebendes Verfahren zur
Darstellung der gesamten kolorektalen Mukosa @

* Die Ausstattung setzt mehrere Zusatzgerdte voraus
* Prozessor
* Lichtquelle
« Absauger
* CO? Insufflationsgerat
* Monitor
« Befund- und Bildarchivierungssysteme
* Koloskope in verschiedenen Ausfiihrungen
* Schneidegerat
* Endoskopisches Zubehér wie Zangen, Schlingen, Clips, Loops u.a.

Z Gastroenterol 2017; 55: 1233

Grundlagen der Koloskopie I

* Die vollstiandige Koloskopie bedarf einer effektiven Darmvorbereitung

* Die vollstandige Koloskopie muss eingehend erldutert und aufgeklart
werden

* Die vollstandige Koloskopie kann mit Kurznarkose durchgefiihrt werden

* Die vollstindige Koloskopie bedarf einer Uberwachung der Vitalfunktionen
vor, wahrend und nach der Untersuchung

* Die vollstiandige Koloskopie muss mit einer qualifizierten Assistenzperson
durchgefiihrt werden

* Die vollstandige Koloskopie muss in einem standardisierten Befund- und
Bildbericht dokumentiert werden
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Durchfuhrung, Komplikationen und QS der KoIoskopiE“KVB

.......

* Die vollstandige Koloskopie wird bis in das Zoekum durchgefiihrt &

. (E::iel_\loélggéndigkeit muss durch Bilddokumentation nachgewiesen werden
olie

* Die Vorbereitungsqualitat muss entsprechend numerischer Skalen (z.B.
Boston Bowel Preparation Scale) dokumentiert werden (Folie 64)

* Die Durchfiihrung, Komplikationen und Qualitdt der vollstéandigen
Koloskopie und endoskopischen Polypektomie (Folie 67) sind
untersucherabhangig

Die globalen Komplikationsraten der vollstandigen Koloskopie betragen 3,6
pro 10.000 Untersuchungen (Folie 66)

Die Qualitdtssicherung der vollstiandigen Koloskopie ist in einer
Qualitatssicherungsvereinbarung festgeschrieben und wird durch
Kommissionen der Kassenérztlichen Vereinigungen durch Stichproben
Uberprift (http://www.kbv.de/media/sp/Koloskopie.pdf)

JAMA, 2016;315(23):2576,GASTROENTEROLOGY 2012;142:1460
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Nanseslestiene

Koloskopie-Vorbereitungsscalen

.......

Table 2.Boston Bowel Preparation Scale

0: Unprepared colon segment with mucosa not seen because of solid
stool that cannaot be cleared

1: Portion of mucosa of the colon segment seen, but other areas of
the colon segment are not well seen bacause of staining, residual
stool, and/or opaque bguid

2: Minor amount of residual staining, small fragments of stool, and/or
opaque liquid, but mucosa of colon segment is seen well

3: Entire mucosa of colon segment seen well, with no residual
staining, small fragments of stool, or opaque liquid

Figura 1. sty
scale uso guide. (1) Part A of the scale = applied 10 each
colan segment. rght colon [Right], midcolon (Mid). and the

-Sigmaid). (2) Tha fluid a

= -
adding th ratings of (-4 for sach colon segment and the fud
quantity rating of 0-2. (4) The scale has a range from 0 iper-
fact) to 1.4 fmolid stond in sach colon sagment and lots of fuid;
s, & completely ‘colon]. (5) Betore using the scale
in 8 stucly of Buc, chservers need to pericrm a calibration

bkl Gastroenterology 2014;147:903
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Dokumentation vollstandige Koloskopie

Quelle: eigene Endoskopiebilder

22.10.2020 Autor Dr. B, Birkner AGAF FACP FASGE FEBG



Komplikationen und Komplikationsraten pro 1000 (linke Hélfte,
Kohortenstudie) und pro 10.000 Untersuchungen(rechte Halfte,
systematischer Review) der Koloskopie &
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JAMA. 2016;315(23):2576

® )

32.10.2020 vord Raka par 10000 Praceuses (J4% 1) %

3

Endoskopische Polypektomie mit Loop E‘{’"

Schlingendurchtrennung

Loopanlage um Stiel

Polypenstiel mit Loop
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Kapitel 9

Informationen zu MaRnahmen der Darmkrebsfriiherkennung
- Nutzen der Friherkennung
- Schaden der Friherkennung

22.10.2020 Autor Dr. B, Birkner AGAF FACP FASGE FEBG 68



Nutzen und Schaden der Darmkrebsfriherkennung E%‘ KVB

+ Nutzen der Darmkrebsfriherkennung kann an verschiedenen Effekten gemessen werden

* Inzidenz

* Mortalitat

+ Gewonnene Lebensjahre

+ Qualititsadjustierte Lebensjahre (QALY)

+ Gesundheitsdkonomischer Nutzen (Produktivitatsausfall)

+ Schaden der Darmkrebsfriiherkennung steht im Zusammenhang mit unerwiinschten Wirkungen
+ Methodenassoziierte Nebenwirkungen
+ Perforation
* Blutung
* Infektion
+ Cardio-respiratorische Nebenwirkung
* Cerebro-vaskulire Nebenwirkungen
* Durch MaRnahmen ausgeldste Nebenwirkungen
+ Uberdiagnostik (zu hohe Sensitivitat)
* Unterdiagnostik (zu hohe Spezifitit)
+ Fehldiagnostik (z.B. Tumormarker als sekundar/primarpraventive MaBnahme)
*+ Eine entscheidende EinfluBgrofe ist die Teilnahmerate (,alle reden von Friherkennung, aber keiner geht hin”). Die Teilnahmeraten
an der Friherkennungskoloskopie sind seit Einfihrung gesunken und betragen kumulativ ca. 22% , entsprechen ca. 6,5 Mio
Koloskopien, der berechtigten Bevilkerung (Folie 70)

rAGA

Nationales Screeningprogramm - Teilnahmezahlen E%- KVB
A [ l,
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Wirksamkeit des iFOBT

E%‘ KVB
* iFOBT erreicht in Abhangigkeit vom Cut-off Level und der Zielldsion i
(Karzinom, fortgeschrittenes/nicht-fortgeschrittenes und serratiertes
Adenom ein Sensitivitdtsniveau von ca. 80% und ein Spezifitdtsniveau von
ca 94% (Folie 72)

« iFOBT kann zu einer Reduktion der Kolonkarzinominzidenz und Mortalitit
in einem Simulationsmodell fiihren

* Reduktion von Inzidenz und Mortalitat durch den iFOBT ergeben sich aus
analogen Schlissen aus randomisierten Studien zur Wirksamkeit des gFOBT

* iFOBT ist der Koloskopie in Bezug auf Sensitivitat und Spezifitdt unterlegen,
der Einfluss der Adenomdetektionsrate kann zu einer
Wirksamkeitsanderung flhren

Ann Intern Med. 2014;160:171,Int. J. Cancer2017; 141: 2359



Sensitivitat, Spezifitat und pos- und neg- E-%K
Wahrscheinlichkeit des iFOBT '
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Ann Intern Med. 2014;160:171-181.

Schaden des iFOBT

* Unmittelbare Komplikationen aus der Anwendung des iFOBT sind
nicht bekannt

* Potentieller Schaden entsteht durch aufgrund positiver Stuhlteste
durchgefiihrte Abkldrungskoloskopien in einer Héhe von 9-10
Komplikationen pro 1000 gescreente Personen (Folie 86)

Wirksamkeit (u.a.)der vollstandigen Koloskopie | E% Kve

* Es liegen noch keine Ergebnisse laufender randomisierter, kontrollierter Studien zur @
Wirksamkeit der Frilherkennungskoloskopie (z.B. NORDICC) vor

* Es bestehen aber eine Reihe von Untersuchungsergebnissen z.B. randomisierte,
kontrollierte Studie zur Friiherkennung mit Sigmoidoskopie, die eine analoge Reduktion
von Inzidenz und Mortalitét des kolorektalen Karzinoms durch die Koloskopie belegen
kénnen

* Die Inzidenzreduktion betrdgt bis zu 77% ( in Abhadngigkeit von der Tumorlokalisation
(58% bis 85%, Coecum bzw. linkes Kolon und Rektum) Folie 80

* Nationale Zahlen belegen einen Riickgang der Inzidenz und der Sterblichkeit im

Maximum von 92 bzw. 59 Fille/100.000 Personen von 2005 — 2014 bzw. 2004 - 2015,
die auch auf die Koloskopie bezogen werden kénnen (Folie 76,77 und auch 78,79)

Ann Intern Med. Published online March 13, 2018. do0i:10.7326/M17-0723;Ann Intern Med. 2011;154:22-
30;Krebsdaten.de Abfrage 21.2.2018;Lancet 2017; 389: 1299-311



Wirksamkeit (u.a.) der vollstandigen Koloskopie Il

* Die Friiherkennungskoloskopie alleine bewirkt einen Gewinn an mehr
als 250 Lebensjahren/ 1000 gescreenten Personen (Folie 81)

* Die Mortalitdtsreduktion betragt sowohl fir eine Koloskopie als
FritherkennungsmalRnahme als auch als diagnostische MaRRnahme
58% (OR 0,42) bzw. 71%. (OR 0,29) (Folie 82,83)

* Nationale Zahlen belegen eine Riickgang der Sterblichkeit im
Maximum von 59 Sterbefallen /100.000 Personen von 2005 - 2015,
die auch auf die Koloskopie bezogen werden kénnen (Folie 78, 79)

Ann Intern Med. Published online March 13, 2018. doi:10.7326/M17-0723;Ann Intern Med. 2011;154:22-
30;Krebsdaten.de Abfrage 21.2.2018;Lancet 2017; 389: 1299-311
Inzidenz und Inzidenzreduktion kolorektales E
Karzinom in Deutschland im Zeitvergleich '

Rate CRC Inzidenz BRD 2005-2014 mannl-weibl

- Inzidenzreduktion (n/100.000) kolorektales Karzinom
7 in Deutschland in 2005 bis 2014
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Legende: die Zahlen der farblich unterlegten Kreise geben die altersspezifischen Erkrankungszahlen 2004
und 2014 fir Manner und Frauen an. Die Piktogramme reprasentieren den altersspezifischen Riickgang
der Erkrankungszahlen zwischen 2004 und 2014 & o e noar race rasce reoc



Mortalitat BRD im Zeitvergleich

Rate Mortalitdt CRC BRD 2005-2015 mann-weibl
Mortalititsreduktion (n/100.000) kolorektales Karzinom

e in Deutschland in 2005 bis 2014
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Rickgang der Mortalitat kolorektales Karzinom in Deutschland E > KVB
von 2004 - 2014 P e

Mortalitit und Mortal Hulk kolorektales K inD hlandim Z gloich &
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Legende: Altersspezifische, absolute Mortalitédtszahlen in farbig unterlegten Kreisen fiir Manner und Frauen.
Darstellung des altersspezifischen Mortalitédtsriickgangs in Zahlen als Piktogramme

22.10.2020 Autor Dr. B, Birkner AGAF FACP FASGE FEBG
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USA: Inzidenzreduktion des kolorektalen Karzinoms im
Vergleich Zeitraum 1980-1984 und 2010-2013 fir proximales '
Kolon, Kolon descendens und Rektum (bei weiller Bevolkerung) &
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I = Inzidenzreduktion zwischen Zeitraum 1980-1984 und 2010 und 2013
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Systematischer Review: Nutzen- gemessen an gewonnen
Lebensjahren und verhinderten Sterbefallen- der
Friherkennungsmalnahmen (insbes. FIT und TK)
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Kolorektale Karzinom Mortalitatsreduktion-differenziert
nach rechtsseitigem und linksseitigem CRC durch Koloskopie

Anatomical Farnmeiar: (58 Odds Ratio (95% CI) P Value Effekte der Koloskopie auf Darmkrebs-Mortalitat :

Location Estimate gemessen an Odds Ratio :

All cancer o]
Unadjusted  -0.8754  0.0456  0.417 (0.381-0.456)  <0.001 - :
Adjusted -09472  0.0492  0.388(0.352-0.427)  <0.001 -

Right-sided o
Unadjusted ~ -0.4864  0.0663  0.615(0.540-0.700)  <0.001 - :
Adjusted -0.6085 0.0730 0544 (0.472-0,628)  <0.001 ——

Left-sided o
Unadjusted  -12316  0.0676  0.292(0.256-0.333)  <0.001 —— :
Adjusted -12767 00717  0279(0.242-0321)  <0.001 =

f T T —

025 050 075 10

01
Ann Intern Med. Published online March 13, 2018. doi:10.7326/M17-0723 Odds Ratio (95% C1)
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Kolorektale Karzinom Mortalitatsreduktion-differenziert nach E?l?,
rechtsseitigem und linksseitigem CRC- durch Friiherkennungskoloskopie &

Anatomical Parameter  SE Odds Ratio (95% CI) P Value

Location Estimate :

All cancer =

-1.2251 01066  0.294(0.238-0.362)  <0.001 . -
Adjusted =1.1962 01124 0.302(0.243-0.377)  <0.001 ——

Right.sided o
Unadjusted =-0.8369 0.1514 0.433 (0.322-0.583) =0.001 e :
Adjusted -0.5669 01535  0.483(0.350-0.664) <0.001 —.-

Left-sided o
Unadjusted  -16053 01626  0.201(0.146-0.276)  <0.001 — ;
Adjusted =1.6328 0.1689 0.195 (0.140-0.272) =0.001 —

r T T T I
o1 o 050 ors L]
Odds Ratio (95% C1)

Ann Intern Med. Published online March 13, 2018. doi:10.7326/M17-0723
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Schaden der vollstandigen Koloskopie

E% KVB

* Der potentielle Schaden durch ein Koloskopie entsteht in erster Linie durch die &
prdinterventionellen, interventionellen und postinterventionellen
Komplikationen bis zu 30 Tagen nach der Koloskopie (Folie 90 und 91)

* Die wichtigsten Komplikationen im préinterventionellen Bereich sind Ubelkeit,
Erbrechen und Volumeniiberlastung mit kardiopulmonalen Folgen

* Die wichtigsten Komplikationen im interventionellen Abschnitt bestehen aus
Perforation, Blutung, kardio-respiratorische Komplikationen

* Die wichtigsten Komplikationen im postinterventionellen Bereich sind Blutungen,
Infektionen, cerebrovaskuldre Ereignisse

* Die Komplikationen und Folgen kénnen in Schweregraden klassifiziert werden
und sind mit stationarem Aufenthalt und Todesfolge moglich

Haufigkeit der Schaden durch Koloskopie

+ Die Schadenshéufigkeit durch die Koloskopie ist gering

Die unmittelbare gesamte Komplikationshaufigkeit betrigt zwischen 11 und 14 pro 1000 Koloskopien @
(siehe Folie 86)

die der Koloskopie unmittelbar zuordenbare Komplikationshaufigkeit innerhalb 7 und 30 Tagen betragt
1,8 bzw. 2 pro 1000 Koloskopien (siehe Folie 90)

Die Durchfiihrung einer Polypektomie erhdht die Komplikationsrate deutlich (von 1,7 /10.000 auf
15/10.000 Untersuchungen, Folie 89)

Daten des nationalen Vorsorgekoloskopieregisters belegen schwerere Komplikation in einer Haufigkeit
von 6 pro 10.000 und mit Polypektomie von 15 pro 10.000 Koloskopien (Folie 88)

Das Risiko einer Komplikation im Rahmen der Koloskopie steigt mit dem Alter bei cerebrovaskuldren
und bei gastrointestinalen Ereignissen um das fiinf- bzw. dreifache an (Folie 87)

Im Vergleich mit anderen invasiven medizinischen Eingriffen wie Arthroskopie und Cataraktoperation
nimmt die Koloskopie nur fiir gastrointestinale Komplikationen eine Spitzenposition ein. Andere
Komplikationen sind seltener als bei den Vergleichseingriffen (Folie 92)

Gastroenterology 2018;154:540-555,Gastroenterology 2012;142:1460-1467JAMA. 2016;315(23):2564-2575

Komplikationen durch Friherkennungsmalinahmen- E‘%“wa
insbesondere Koloskopie o

EI Harms: Complications (gastrointestinal and cardiovascular events) of colorectal @

cancer screening and follow-up testing per 1000 individuals screened®
Model Estimates, Complications
per 1000 Screened

Screening Method and Frequency Middle Low High

Flexible sigmoidoscopy every 5y 10 g 12 e |

FIT-DNA every 3y 9 9 10 I —— ——

FIT avery year? 10 0w 1 e

HSgFOBT every year 11 11 11 |

CT colonography every 5 y* 10 10 11 I — |

Flexible sigmoidoscopy every 10y 11 1 12 —

plus FIT every year®

FIT-DNA every year 12 12 13 1

Calonascopy every 102 15 14 15 | {—

0 2 4 & B 10 12 14 16
Complications per 1000 Screened

JAMA. 2016;315(23):2564-2575




Komplikationsrate Koloskopie und Alter

[

0=l
~&- Serious GI A
-2~ Nonserious Gl I
54 -0- Non-Gl /
~¢x- Cardiac /
--&- Cerebrovascular / ,'/\ Nahezu alle
" - Pulmonary f.f) }_,." Komplikationsrisiken
~¢- Infectious /S zeigen ab dem 60.
j Lebensjahr eine
deutliche Zunahme !

0Odds ratio [age 50-59 as reference group]

Gastroenterology 2018
154, 540-555
04 w0 50-59 60-69 70-79 =80
Age (years)
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5 KVB
Nationales Darmkrebsscreening-Komplikationen E‘l?,

With Without
Overall Iy tomy Iy tomy

n (per n (per n (per
Complications 1000) 1000) 1000)
Maijor complications
Overall 1142(0.58) 902(1.49) 240(0.17)
Deaths 2(0.00) 1(0.00) 1(0.00)
Significant bleedings 573(0.29) 558(0.92)  15(0.01)
Perforations 439(0.22) 279(0.46) 160(0.12)
Cardiopulmonary events 83(0.04) 29(0.05) 54 (0.04)
Other 45(0.02) 35 (0.06) 10(0.01)
Less serious
complications
Overall 3760(1.90) 2673(4.42) 1087(0.79)  poy et al. GASTROENTEROLOGY 2012;
Minor bleedings 2423(1.22) 2303(3.81) 120(0.09) 142:1460
Minor cardiopulonary 1153(0.58) 281(0.46) 872(0.63)
events
Other 184 (0.09) 89(0.15) 95 (0.07)
22.10.2020 Autor Dr. B, Birkner AGAF FACP FASGE FEBG 88
Komplikationen der Vorsorgekoloskopie in E‘{; KVB
Deutschland L\

Withowt polypectomy

Legende: Darstellung des Verhaltnisses der schweren (rot) und leichten (griin) Komplikationen zur Anzahl von
1000 Vorsorgekoloskopien im Rahmen des nationalen Vorsorgekoloskopieregister

22.10.2020 Autor Dr. B, Birkner AGAF FACP FASGE FEBG 89



E‘KVB

Nanseslestiene
Versinipung
Bapeern

Komplikationen durch Koloskopie nach 7 und 30 Tagen

Table 3. Incidence of Serious Complications Within 7 and 30 Days of Colonoscopy &
All enrolied patients, All enrolled patients, Patients with complete
within 30 within 7 follow-up enly, within 30
days (N = 21,375) days® (N = 21.375) days® (N = 18,271)
Incidence per 1000 Incidence per 1000 Incidence per 1000
n wxams (95% Gl n "~ eams (@5RCI N exams t% Cl)
Complications directly related to colonoscopy” 43 2.01(1.48-2.71) 38 1.78(1.28, 2.41) 36 1.97(1.40, 2.69)
i g requiring 34 159(110-2.22) 29  1.36(0.93-1.92) 28  1.53(1.04-2.18)
hospitalization
g e i 17 0.79 (0.46-1.2T) 13 0.61(0.34-1.01) 15 0.82 (0.48-1.32)
Diverticulitis with or without hospitalization 18 084(0.50-1.33) 12  0.56(0.30-0.95) 17  0.93(0.57-1.46)
D quiring hosp 5 023(0.08-0.54) 4 0.19(0.06-0.45) 5  0.27(0.10-0.60)
Perforation 4 019(0.05-0.48) 4 019(0.06-0.45) 3 0.16(0.04-0.44)
Postpolypectomy syndrome 2 0.09 (0.02-0.30) 2 0.09 (0.02-0.30) 2 0.11 (0.02-0.39)
[+ y related to 28 1.31(0.87-1.89) 15 0.7(0.4-1.1) 25 1.4(0.8-2.0)
Angina or myocardial infarction 12 0.56 (0.29-0.98) T 0.33(0.14-0.64) 12 0.66 {0.36-1.11)
Stroke or transient ischemic attack 7 033(0.13-0.67) 6  0.28(0.11-0.58) 7 0.38(0.17-0.75)
o directly or related to 68 318(247-403) 53  248(188-322) 61  3.34(2.58-4.26)
colonoscopy”®
CLINICAL GASTROENTEROLOGY AND HEPATOLOGY 2010;8:166
22.10.2020 Autor Dr. B, Birkner AGAF FACP FASGE FEBG 20
i ; 5., i 5
Komplikationen der Koloskopie insgesamt innerhalb KVB
b
B L

von 30 Tagen, von 7 und 30 Tagen vollstandig erfasst

Kemplikationen durch Koloskopie nach 7 und 30 Tagen &

AR snrcillad patinb within 30 dapy Al smeolled pationts within 7 doys Pasiarty with con plate fellowop endy, within 36 days
Incidence et 1000 evares [5% C1) [T p— T incadence par 1000 avaens (95% C1)

A 1000 s

Legende: Verhaltnisdarstellung der direkt (rot), moglich (griin) und sowohl direkt als auch méglich (lila) der
Koloskopie zuzurechnenden Komplikationen pro 1000 Koloskopien

22.10.2020 Autor Dr. B, Birkner AGAF FACP FASGE FEBG 91

Kassesbestiche
Vereiigung
Eageent

E‘KVB
Komplikationen im Vergleich ‘

M Pneumonia
30-day event . R p
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surv : | per 100,000
| ¥
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Gastroenterology 2018 154, 540-555
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Kapitel 10

Durchfiihrung der vertieften Familienanamnese
- Differenzierung von familidrem zu erblichem Risiko
- Amsterdam und Bethesda Kriterien
- Erhebung der vertieften Familienanamnese
- Erstellung eines Familienstammbaums

. 25 B
Konsensbasierte Empfehlung zur @KV”
Familienanamnese @

5.5. Konsensbasierte Empfehlung 2013

E K Ein erhthtes familiares Darmkrebsrisiko wird durch die arztiche Anamnese erfasst.
Jedoch besteht keine verpflichtende Erfassung der Familienanamnese und ggf. deren
Wiederholung im Intervall. Die Verwendung von standardisierten Fragebogen kann
geeignet sein, die Erfassung von Personen mit erhohtem Risiko zu verbessern.

Starker Konsens

5 3 Leitlinie kolorektales Karzinom

Differenzierung von familiarem zu E‘%KVB
erblichen Risiko

* Auf dem Boden der Familienanamnese geschieht eine approximative
Risikoselektion (erhéht, hoch)

* Die Auspragung des Risikos bei familirem und erblichen Risiko
unterscheidet sich erheblich (Folien 41)

* Die anamnestische Differenzierung erfolgt an Hand der Erhebung der
Amsterdam und/oder Bethesda Kriterien (Folie 34)

* Sollten Amsterdam und /oder eines der Bethesda Kriterien erfillt
sein, sollte eine Beratung in spezialisierten Zentren
(Humangenetische Zentren) durchgefiihrt werden (Folie 102)



Kassesbestiche
Vercinigueg

. 5 KVB
Konsensbasierte Empfehlung zur E

Fraherkennung bei familiarem Risiko

Eageenn

5.1.3.1. Verwandte ersten Grades von Patienten mit kolorektalem Karzinom
5.7. e 2013
EK Verwandte ersten Crades von Patienten mit kolorektalem Karzinom soliten in einem
Lebensalter, das 10 Jahre vor dem P des des { beim
d\ liegt, erstmals k ! losk werden, im Alter von

40-45 Jahren. Die Koloskopie sollte bei polypenfreiem Darm in der initialen
Keloskople mindestens alle 10 Jahre wiederholt werden,

Starker Konsens

S 3 Leitlinie kolorektales Karzinom

Amsterdam Kriterien (AC)

Kassesbestiche
ver

12.2. Amsterdam Kriterien E > KVB
1

ACT = nur KRK, ACZ = auch kolische Manif i [237.1314] e
1. drei F i mit  HNPCC-asscz.  Karzinomen
L Urathel
2. Zwei falgende G betroflen
3. Ein Familienmitglied erstgradig verwandt mit den beiden anderen
4. Ein Erkrankter zum Zeitpunkt der Diagnose junger als 50 Jahre
5. einer I Polyposis
12.3. Revidierte Bethesda-Kriterien

Tumaoren von Patienten, die eines der folgenden Kriterien erfilien, sollten auf eine
Mikrosatelliteninstabilitat untersucht werden:

Revidierte Bethesda-Kriterien [249]
Patient mit KRK vor dem 50. L

Patient mit syn- oder metachronen kolorektalen oder anderen HNPCC-assoziierten Tumoren (Kolon,

Rektum, Endometrium, Magen, Ovar, Pankreas, Ureter, Nierenbecken, biliares System, Gehim (v.a.
, Haut (T und 3 . D

wom Alter bei Diagnose.

Patient mit KRK vor dem 60. Lj. mit typischer Histologie eines MSI-H- Tumors (Tumor-infiltrierende
Lymphozyten, Crohn's like Lesions, muzingse oder siegelri llige Diff dulls
Karzinom).

Patient mit KRK, der einen Verwandten 1. Crades mit einem KRK oder einem HNPCC-assozilerten Tumor
wor dem 50. Lebensjahr hat.

Patient mit KRE (unabhdngig vom Alter), der mindestens zwei Verwandte 1. oder 2. Crades har, bei
denen ain KRK oder ein HNPCC. i Tumor g v Alter) wurde,

S3-Leitlinie Kolorektales Karzinom

r AGAF FACP FASGE FEBG

ver
Eageenn

Erhebung der vertieften Familienanamnese™

Die Erhebung der Familienanamnese ist als diagnostisches Werkzeug akzeptiert

Die vertiefte Familienanamnese unterscheidet sich von der einfachen Familienanamnese erheblich

* Die erstgradig Verwandten (Eltern, Kinder, Geschwister) und zweit radiig Verwandten (GroReltern, Onkel, Tanten, Nichten,
Neffen und Halbgeschwister werden jeweils einzeln nach kolorektalen Tumoren und Zweittumoren, sowie nach Alter bei
Erkrankung und noch lebend abgefragt und dokumentiert

* Es werden alle erstgFradi - und zweitgradig Verwandte erfasst unabhangig , ob erkrankt oder gesund um eine kompletten
Erfassungsgrad der Familie zu erhalten

* Es werden auRer beim Indexpatienten keine histo-pathologischen Befunde erhoben
+ Zur Veranschaulichung der Verwandtschaftsbeziige kann ein Familienstammbaum angefertigt werden (Folie 99)

Sensitivitdt und Spezifitét der Familienanamnese (Vorhandensein oder Nicht-Vorhandensein eines
Verwandten mit kolorektalem Karzinom) variieren zwischen 12% und 33% bzw 90% bis 100%

Die Genauigkeit der Familienanamnese (Sensitivitat und positiver pradiktiver Wert) ist am hdchsten bei
erstgradig Verwandten

Wird ein erkrankter Betroffener befragt andert es die Genauigkeit der Familienanamnese nicht

Es besteht bzgl. Angst-und Karzino_manﬁstagslﬁsung_durch die Erhebung einer Familienanamnese
grundsatzlich ein Schadenspotential, allerdings nur innerhalb der ersten 2 Wochen nach Befragung

Ann Intern Med. 2009;151:878; J Clin Onc 2014:32:833



Familienstammbaum (Beispiel)
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Konsequenzen aus der vertieften Familienanamnese

* Bei positiver Familienanamnese ist das Risiko an einem kolorektalen Karzinom zu $
erkranken erhoht (siehe dort)

* Die Konsequenz ist eine vorgezogene Darmkrebsfriiherkennungsmafinahme (ggfs. vor
dem Alter von 55) (Folie 96)

* Auch bei Fehlen von Adenomen ist ein verkiirztes Intervall (Folie 96) fiir die ndchste
FriherkennungsmaRnahme (vollstindige Koloskopie) zu empfehlen

* Exakte Daten zum Intervall bei 1 und mehr betroffenen Verwandten ersten und zweiten
Grades liegen nicht vor. Es sollte deshalb ein individuelles Vorgehen (SDM) mit dem
Betroffenen vereinbart werden

* Es gilt dennoch, dass die Anzahl der betroffenen Verwandten eine Risikoerhdhung
bedeutet (Folie 45)

* Besteht der Verdacht auf ein erbliches Risiko (siehe Folie 102} sollte eine Beratung in
emecl;n spezialisierten Zentrum (Humangenetisches Zentrum) in Anspruch genommen
werden

* Auch bei Verdacht auf ein erbliches Risiko kénnen an die entsprechenden Empfehlungen
adaptierte Fritherkennungsmafinahmen und Intervalle (Folie 101) empfohlen werden

r AGAF FACP FASGE FEBG

s KVB
MaRknahmen bei Verdacht auf erbliches Risiko E%
L% B Konsensbasierte Empfehlung 2013
B e i ermmaumds G Kceboe seebeon saen

engmuschiger Uberwacht werden
Zeigen mindestens zwel unabhingige Karzinome aus der Familie sine MSS, sciite ab
dem 25. Leberajahr in Intervallen von 3-5 Jahren koleskopiert werden

I3t P aus der worden und wesst eine MSS auf, soliten
Tusarzlich aul und
Magenkarzinom ebenfally in Intervalien von 3-5 Jahren durchgefuhrt werden.

Starker omsam

59, Kensensbasierte Emplehlung 2013
EK Bei erstgradig Verwandten von Patienten mit kolorektalem Karzinom aus Familien, in
denen die B . , micht aber die L i sind, solite in

kisrzeren Intervallen koloskopiert werden:
Wenn kein Tumorgewsbe zur Untersschung aul HNPCC-typische Auffalligheiten zur
Werfugung steht, solite das intervall 3 Jahre micht berschreiten.

o

10, Empfehlung 2013

EK Wenn das (MSS) oder
Mikossatelliteninstabilieat (MSHL) zeigt. solite das intervall 1-5 Jahre betragen
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von Adenomen bei familidrem Risiko und Uberweisung in P

spezialisierte Zentren $

5.1.3.2 Wi dte von Patis mit kolorektal

501 Konsensbasierte Empfehlung 2013

EK Verwandte ersten Crades von Indexpatienten, bei demen Adenome vor dem 50.
Lebensjahr nachgewiesen wurden, sollten 10 Jahre var dem Lebensalter zum
Zeitpunit des. des Adenoms werden. Die e solite
bei polypenfreiem Darm in der initialen Koloskopie mindestens alle 10 Jahre

Bel Nachwets von Polypen g Kagitel 0.
Sarkns Kornams
Hintergrund

Die Emplehlung basiert aul der in Abschinist 5.1.1 dargelegien erhahten Risiko dieser
Population [93, 196, 205, 207).

5.2. Hereditare kolorektale Karzinome
502 Konsensbasierte Emplehlung 2013
EK ‘Wenn Crund zu der Annahme besteht, dass bei einem Patienten eine erbliche Form

des Darmkrabses Wdlh;! oder, dass sine QHIIM. Persan ¢in hohes Risiko fr sine
erbliche Form von Darmirebs hat, sollte der Patient in einem interdisziplinaren
Zertrum mit ausgewsessner Expertise aul dem Cebiet des erblichen Darmirebies
Wﬂil!lll werden,
Komens
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Anlage 8: Krankenkassendaten

Die Krankenkassen liefern Daten vom 01.10.2017 bis zum 31.03.2021 sowie historische Daten
der Jahre 2015 und 2016.

Aggregierte Stammdaten zu allen Versicherten
e Tabelle Stammdaten_aggregiert

O Geburtsjahr

O Geschlecht

O PLZ (erste 3 Stellen)
O Stichtag

O Anzahl

Individuelle Einzeldaten zu FARKOR-Teilnehmern und versicherten Nichtteilnehmern mit
KRK-Diagnosen
e Tabelle Stammdaten_individuell

0 KK-PS1

0 KVNRPS1

O Geburtsjahr

O Geschlecht

O PLZ (erste 3 Stellen)

Pseudonymisierte Einzeldaten aus dem niedergelassenen Bereich
e Tabelle ICD_Niedergelassen

O KK-PS1

0 KVNRPS1

O Quartal

O ICD-Code

0 Diagnosesicherheit

° Tabelle EBM_Niedergelassen

O KK-PS1

0 KVNRPS1

O Quartal

O EBM-Nr

e Tabelle OPS_Niedergelassen

0 KK-PS1

0 KVNRPS1
O Quartal

0 OPS-Code

Pseudonymisierte Einzeldaten zu ambulanten Krankenhausleistungen
e Tabelle ICD_Ambulant

O KK-PS1



0 KVNRPS1

O Quartal

O ICD-Code

0 Diagnosesicherheit
0 Zeitpunkt

e Tabelle OPS_Ambulant

0 KK-PS1

0 KVNRPS1

O Quartal

O OPS-Code

Pseudonymisierte Einzeldaten zu stationdren Krankenhausleistungen
e Tabelle ICD_Stationaer

0 KK-PS1
O KVNRPS1
O Quartal
O ICD-Code

0 Diagnoseart

e Tabelle OPS_Stationaer
0 KK-PS1
0 KVNRPS1
O Quartal
O OPS-Code



Anlage 9: Lebensstilfragebogen zur Ausfillung durch den Patienten

Dieser Bogen wird separat am IBE gehostet.
e FARKOR-ID

e Datum
Heutiges Datum: TT.MM.JJJJ
A Angaben zu lhrer Person

1. Ihr Geschlecht
0 Weiblich

0 Mannlich
2. Wie alt sind Sie?
O JahreGeburtsjahr OO

3. Welche Nationalitat haben Sie?
0 Deutsch

O Sonstige: ... (Textfeld)

4. In welchem Land sind Sie geboren?
0 Deutsch

O Anderes Land: ... (Textfeld)

5. Welchen Familienstand haben Sie aktuell?
0 Ledig

O Verheiratet
O Geschieden
0 Verwitwet

Leben Sie mit einem/er Partner/Partnerin (Ehepartner/Ehepartnerin,
Lebenspartner/Lebenspartnerin) zusammen?

O NEIN
o JA
Falls NEIN:

Haben Sie einen/e Partner/Partnerin (Ehepartner/Ehepartnerin,

Lebenspartner/Lebenspartnerin), mit dem/ der Sie nicht zusammenleben?
O NEIN

o JA

6. Wie viele Personen wohnen insgesamt in Ihrem Haushalt (Sie selbst eingeschlossen)?
LI Personen

7. Wie viele Personen in lhrem Haushalt sind unter 18 Jahren?
10 Personen

8. Wie grof sind Sie?
OO0 ecm

9. Wie viel wiegen Sie derzeit?



000 kg

10. Was ist Ihr hochster Schulabschluss (ohne Berufs- und Hochschulausbildung)?
0 Kein Abschluss

Hauptschule / Volksschule
Mittlere Reife
Fachhochschulreife
Abitur

Anderer: ... (Textfeld)

O O O O O

B Fragen zu lhren Lebensgewohnheiten

11. Haben Sie in lhrem Leben jemals regelmaRig, d.h. taglich Gber mindestens 1 Jahr,

geraucht?
0 NEIN - Bitte weiter mit Frage 14
o JA

Falls JA: Rauchen Sie derzeit?
O NEIN

0 JA, und zwar durchschnittlich pro Tag
00O zigaretten
OO0 zigarren
L1000 pfeifen
O0OO e-Zigaretten
12. In welchem Alter haben Sie begonnen, regelmaRig zu rauchen?
Mit L1 Jahren
Falls Sie derzeit nicht mehr rauchen:
In welchem Alter haben Sie aufgehort?
Mit L1 Jahren
13. Wie viele Jahre haben Sie insgesamt regelmaRig geraucht?
Insgesamt etwa [1[1Jahre
Wie viel haben Sie in dieser Zeit im Durchschnitt pro Tag geraucht?
00O Zigaretten
00O Zigarren
OO0 pfeifen
OO E-Zigaretten

14. An wie vielen Tagen pro Woche haben Sie in den letzten 12 Monaten (blicherweise
Alkohol getrunken?

An [ Tagen pro Woche

15. Wie viele alkoholische Getranke haben Sie in den vergangenen 12 Monaten im
Durchschnitt pro Woche getrunken?
e Bier (Flaschenzu 0,5 ): OO

e Wein/Sekt(Glaser zu % |): Ooad



e Schnaps (Glaschen zu 2 cl): OOO

16. Wie oft haben Sie in den letzten 12 Monaten im Durchschnitt folgende Nahrungsmittel
zu sich genommen?
e Wourstwaren aus Gefllgelfleisch

e  Wurstwaren aus sonstigem Fleisch (Schwein, Rind, Lamm)
o Geflugelfleisch

e Sonstiges Fleisch (Schwein, Rind, Lamm)

e Vollkornbrot, sonstige Vollkornprodukte (z.B. Misli)

e Obst

e Gemiuse, Salat

e Zwiebeln

e Knoblauch

Antwortmoglichkeiten zu obigen Fragen jeweils
0 Mehrmals pro Tag

O 1xproTag

0 Mehrmals pro Woche

0 1xproWoche

O Weniger als 1x pro Woche
0 Nie

17. Wie viele Stunden pro Woche haben Sie sich in den letzten 12 Monaten durchschnittlich
folgendermaRen kérperlich betatigt?
e Korperlich anstrengende Arbeit (z.B. in der Landwirtschaft, als Bauarbeiter, in der
Alten-und Krankenpflege....): (O]

e Korperlich anstrengende sportliche Aktivitat (z.B. FuBball, Schwimmen, Skifahren,
sportliches Radfahren, Bergsteigen, Joggen....): L1[1

e Leichtere, vorwiegend gehende oder stehende Arbeit (z.B. Hausarbeit, Gartenarbeit,
Verkaufer....): OO

e Leichte Betatigung (z.B. zu FuB zur Arbeit / zum Einkaufen gehen, Spaziergdnge,
Radfahren....): O

18. Nehmen Sie regelmafRig Schmerzmittel (z.B. Voltaren, Paracetamol o0.3.) oder
blutverdiinnende Mittel (z.B. Aspirin 100, ASS 100)?
0 Nein - Bitte weiter mit Frage 19

0o Ja
Falls ja, welche Praparate: ... (Textfeld)
Pro Medikament zu beantworten:

Wie haufig und wie viele pro Tag im Durchschnitt?
0 mal pro Woche

bzw. OO mal pro Monat
bzw. O Stiick pro Tag



Wie lange schon?
0 Weniger als 1 Jahr

O 1-5Jahre
O 6-—10lJahre
O mehrals 10 Jahre

Die folgende Frage wendet sich nur an Frauen (Mdnner bitte weiter mit Frage 20):

Zur Linderung von Wechseljahresbeschwerden oder zur Vorbeugung bestimmter
Erkrankungen (z.B. Osteoporose) kdnnen Hormon-Ersatz-Priparate (z.B. Ostrogene)
angewendet werden. Manche Frauen bekommen diese Prdaparate auch nach der Entfernung
beider Eierstocke.

19. Haben Sie jemals eine Hormon-Ersatz-Therapie durchgefiihrt (Tabletten, Pflaster, Gel,
Spritzen, Creme, Tropfen, Spray etc.), die Ihnen von einem Arzt verschrieben wurde?

(Diese Frage bezieht sich nicht auf pflanzliche Praparate oder homdopathische Mittel)
0 NEIN - Bitte weiter mit Frage 20

o JA
Falls JA: Wie viele Jahre insgesamt? (1 Jahre

Verwenden Sie derzeit ein solches Praparat?
0 JA, welches Mittel? ... (Textfeld)

O NEIN, in welchem Jahr zuletzt? OO (Jahreszahl)

20. Wie wiirden Sie lhren Gesundheitszustand im Allgemeinen beschreiben?
0 Ausgezeichnet

0 Sehrgut
0 Gut
0 Weniger gut
O Schlecht
21. Fragen zur korperlichen Betatigung

21.1. Sind Sie berufstatig (auch Hausfrau)?
O NEIN

o JA

Ihre berufliche Tatigkeit beinhaltet hauptsachlich:
0 Sitzende Tatigkeiten (z.B. Biiro, ...)

0 MaRige Bewegung (z.B. Handwerker, Hausmeister, Hausfrau, ...)
0 Intensive Bewegung (z.B. Postzusteller, Wald- und Bauarbeiter, ...)
21.2. Waren Sie in der letzten Woche zu FuB unterwegs,

a) ... auf dem Weg zur Arbeit oder zum Einkaufen usw.?
O NEIN

o JA
Falls JA, wie lange sind Sie dabei insgesamt gegangen?
101 Stunden und LI Minuten



b) ... zum Spazieren gehen?
O NEIN

o JA
Falls JA, wie lange waren Sie insgesamt spazieren?
10 Stunden und CIC Minuten
(Achtung: Walking, Nordic Walking bitte bei Frage 21.7 eintragen!)
21.3. Sind Sie in der letzten Woche Fahrrad gefahren,

a) ... zur Arbeit oder zum Einkaufen usw.?
0 NEIN

o JA
Falls JA, wie lange sind Sie dabei insgesamt geradelt?
101 Stunden und LI Minuten

b) ... auf dem Heimtrainer bzw. auf Radtouren?
0 NEIN

o JA
Falls JA, wie lange sind Sie dabei insgesamt geradelt?
0 Stunden und OO Minuten

21.4. Haben Sie einen Garten?

O NEIN

o JA

Falls JA, wie viele Stunden haben Sie letzte Woche in Ihrem Garten verbracht?
L1010 Stunden

Davon waren:
OO0 Stunden Gartenarbeit
LJ0I0 Stunden Ruhe und Erholung

21.5. Steigen Sie regelmaliig Treppen?
O NEIN

o JA, OO Stockwerke, LI1C1 mal am Tag
21.6. Waren Sie letzten Monat im Schwimmbad?

a) ... zum Schwimmen?
O NEIN

o JA
Falls JA, wie lange sind Sie dabei geschwommen?
OOStunden und CIC0 Minuten (im Monat, reine Schwimmzeit)

b) ... zum Aquafitness / Aquagymnastik?
O NEIN

o JA
Falls JA, wie viele Stunden?
LIOStunden und CIO Minuten (im Monat)



21.7. Haben Sie im letzten Monat weitere Sportaktivitaten betrieben?
O NEIN

o JA

Falls JA, welchen Sport? (Z.B. Walking, Jogging, FuRball, Handball, Federball,
Gymnastik, Tennis, Tischtennis, usw.)

Bitte zutreffenden Sport selbst eintragen und Stunden / Minuten ergénzen.

Lo ca. JOI0O Stunden und LI Minuten im Monat
2 s ca. 100 Stunden und IO Minuten im Monat
K J USRI ca. L1010 Stunden und IO Minuten im Monat
Ao ca. L1010 Stunden und IO Minuten im Monat
21.8. Gehen Sie zu Tanzveranstaltungen und/oder kegeln oder bowlen Sie?

a) Tanzen

O NEIN

o JA

Falls JA, wie oft gehen Sie tanzen und wie lange tanzen Sie pro Mal?

0 mal pro Monat, jeweils C10Stunden und CICOMinuten

b) Kegeln / Bowlen
O NEIN

o JA

Falls JA, wie oft gehen Sie kegeln/bowlen und wie lange kegeln/bowlen Sie pro
Mal?

LIC] mal pro Monat, jeweils L1C1Stunden und CICIMinuten

22. Fragen zum Gewicht

Wie viel wiegen Sie im Moment? OO0 kg
Wie viel wogen Sie vor...

einem Jahr? OO0 kg

fanf Jahren? OO0 kg

zehn Jahren? OO0 kg

C. Fragen zu lhren friheren Erkrankungen und Vorsorgeuntersuchungen
23. Wurde bei lhnen jemals eine der folgenden Erkrankungen von einem Arzt festgestellt?
Bitte kreuzen Sie bei jeder Erkrankung NEIN oder JA an!

Falls JA: In welchem Alter erstmals?
e Herzinfarkt

e Schlaganfall

e Bluthochdruck (Hypertonie)

e Diabetes (Zuckerkrankheit)

e Chronisch entziindliche Darmerkrankung (z.B. Morbus Crohn, Colitis ulcerosa)

e Darmkrebs



e Krebs (auRer Darmkrebs)
Falls JA: Welche Krebserkrankung(en) war(en) das? (Textfelder)

24. Wurde bei lhnen jemals eine der folgenden Untersuchungen durchgefiihrt?
e Test auf Blutim Stuhl

e Rontgenuntersuchung des Darms (Kontrastmitteleinlauf, KME)
e Darmspiegelung
Antwort jeweils (Nein /Ja)
Falls NEIN, bitte weiter mit Frage 25
Falls JA: wann zuerst (Jahr)? Wie oft insgesamt?
Falls eine Darmspiegelung durchgefihrt wurde:

Warum wurde die erste Darmspiegelung gemacht?
0 (Primare) Vorsorge

Positiver Test auf Blut im Stuhl
Bauchschmerzen, Bauchkrampfe
Veranderte Stuhlgewohnheiten

Sonstige Beschwerden

O O O O O

Familidre Vorgeschichte
0 Sonstiger Grund: ....... (Textfeld)
Wurden bei dieser ersten Darmspiegelung Polypen aus dem Darm entfernt?
O Nein O Ja O Weil nicht
Bei mehr als einer Darmspiegelung:

Warum wurde die letzte Darmspiegelung gemacht?
0 (Primare) Vorsorge

Positiver Test auf Blut im Stuhl
Bauchschmerzen, Bauchkrampfe
Veranderte Stuhlgewohnheiten

Sonstige Beschwerden

O O O O O

Familidre Vorgeschichte
0 Sonstiger Grund: ....... (Textfeld)
Wurden bei dieser letzten Darmspiegelung Polypen aus dem Darm entfernt?
O Nein O Ja O Weil nicht

25. Wurde bei lhnen jemals eine der folgenden sonstigen Vorsorgeuntersuchungen
durchgeflhrt?

Bitte kreuzen Sie bei jeder Vorsorgeuntersuchungen NEIN oder JA an!

Falls JA: Wann zuletzt?
0 Allgemeiner Gesundheits-Check-Up (ab 36. Lebensjahr angeboten)

O Hautkrebs-Friherkennung

0 Mammographie



0 Vorsorgeuntersuchung auf Gebarmutterhalskrebs
0 Vorsorgeuntersuchung auf Prostatakrebs (PSA-Test)

26. Wie schatzen Sie Ihr Darmkrebsrisiko im Vergleich zu gleichaltrigen Personen ein?
0 Wesentlich geringer

Geringer

Gleich

Erhoht

Wesentlich erhoht

O O O O



Anlage 10: Schnellcheck Darmkrebs

SCHNELL-CHECK DARMKREBS

Testen Sie |hr Risiko und erfahren Sie, wann Sie zur Vorsorge gehen sollten.

1| SIND SIE 50 JAHRE ODER ALTER? -

Ab 50 Jahren besteht ein erhdhtes Risiko und Sie haben Anspruch auf gesetzliche

JA  Darmkrebsvorsorge. Frauen und Mannern steht ab 50 Jahren die Durchfilhrung eines jéhrlichen NEIN
Stuhltest zu. Manner haben ab 50 Jahren und Frauen ab 55 Jahren alternativ zum Stuhltest weiter mit Frage 2
auch Anspruch auf zwei Fritherkennungskoloskopien im Abstand von 10 Jahren.

2| HABEN SIE IN DEN LETZTEN 12 MONATEN BLUT IM STUHL BEMERKT? -

JA  Blut im Stuhl ist ein Alarmzeichen, denn er kann ein Hinweis auf Darmpolypen oder Darmkrebs NEIN

sein. Der Grund fiir die Blutung solite durch eine Darmspiegelung abgeklirt werden. waelter mit Frage 3
3| HATTEN SIE BEREITS EINEN POLYPEN (ADENOM)? -
Sie haben méglicherweise ein erhdhtes Risiko fiir Darmkrebs. Eine regelmiaiige Nachsorge NEIN

(entsprechend lhrem Befund und Risiko) ist daher sehr wichtig. weiter mit Frage 4

4 | HABEN SIE EIN ERBLICHES ODER FAMILIARES RISIKO? -

Sind in lhrer Familie drei oder mehr Verwandte an Darm-, Magen-, Gebarmutter-, Eierstock-,
Bauchspeicheldriisen-, Gallengangs- oder Harnleiterkrebs erkrankt?

JA  Sie sollten unbedingt mit einem Humangenetiker iiber lhr erbliches Risiko und geeignete
VersorgemaRRnahmen sprechen. Personen mit erblichem Risiko (Lynch-Syndrom) soliten in
der Regel ab 25 Jahren regelmaRig koloskopiert werden.

Gab es altersunabhdngig eine Darmkrebserkrankung bei einem direkten Verwandten oder eine
Darmpolypen-Entfernung (Adenom) bei einem direkten Verwandten vor dem 50. Lebensjahr?

JA  Es wird eine Darmspiegelung 10 Jahre vor dem Alter, in dem das direkt mit lhnen verwandte NEIN

Familienmitglied erkrankte — spétestens mit 40 bis 45 Jahren — empfohlen. weitar mit Frage 5
5 | HABEN SIE COLITIS ULCEROSA ODER MORBUS CROHN? -
JA Patienten mit chronisch entziindlichen Darmerkrankungen haben ein erhohtes Risiko. NEIN

Lassen Sie sich von einem Facharzt iiber geeignete VorsorgemafBinahmen beraten. welter mit Frage 6
6 | HABEN SIE DIABETES TYP 27 -
JA BeiDiabetes Typ 2 ist Ihr Risiko erhéht. Sie soliten vor Beginn einer Insulin-Behandlung mit NEIN

Ihrem Arzt sprechen, ob zur Sicherheit eine Darmspiegelung durchgefiihrt werden sollte. weiter mit Frage 7
7 | SIND SIE RAUCHER? -
JA Rauchen kann Darmkrebs verursachen. Sprechen Sie mit lhrem Arzt. NEIN

waiter mit Frage 8

8 | BESTEHT EIN MANGEL AN BEWEGUNG? -

JA  Mit regeimédBigem Sport senken Sie Ihr Krebs-Risiko. Sprechen Sie mir lhrem Arzt. NEIN

waiter mit Frage 9

9 | HABEN SIE UBERGEWICHT (BMI > 25)7 IST IHRE ERNAHRUNG UNGESUND? -

JA Das metabolische Syndrom oder eine ungesunde Erndhrung erhdhen das Darmkrebsrisiko. NEIN
Sprechen Sie mit lhrem Arzt.

TEST-ENDE!
Wenn Sie alle Fragen mit ,,NEIN" beantwortet haben, gehoren Sie nicht zu den Risikogruppen

fiir Darmkrebs. Da das Risiko fiir Darmkrebs jedoch ab dem Alter von 50 Jahren deutlich r
zunimmt, sollten Sie unbedingt die ab 50 Jahren angebotene gesetzliche Darmkrebsvorsorge /' FELIX BURDA
in Anspruch nehmen. X STIFTUNG

Wenn Sie mindestens eine Frage mit ,,JA" beantwortet haben, empfehlen wir ein Arzt-Gesprich. www felix-burda-stiftung.de
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