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1. Einleitung — das kolorektale Karzinom

Maligne Erkrankungen des Gastrointestinaltraktes machen mit jahrlich etwa
98.000 Neuerkrankungen ein Drittel aller Krebserkrankungen in Deutschland
aus, wovon etwa zwei Drittel auf bdsartige Neubildungen des Kolons und des
Rektums zurtckzufihren sind (Engel, 2001). Somit stellt das Kolorektale

Karzinom (KRK) eine beachtliche Krankheitsentitat in Deutschland dar.

1.1. Epidemiologie

Nach Angaben des Robert-Koch-Instituts erkrankten im Jahre 2000 in
Deutschland 66.777 Menschen an Darm- und Mastdarmkrebs, wovon 34.175
Frauen und 32.602 Manner waren (siehe Abbildung 1) (Krebs in Deutschland,

2004).

Abbildung 1: Krebserkrankungen in Deutschland im Jahre 2000 (Krebs in
Deutschland, 2004)
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Das kolorektale Karzinom stellt bei den Frauen die zweithaufigste



Krebserkrankung nach dem Mammakarzinom dar. Bei den Mannern steht es an
zweiter Stelle nach dem Prostatakarzinom. Deutschland weist im Vergleich mit
anderen Landern westlichen Lebensstils die hdochste Neuerkrankungsrate an
Darmkrebs auf. Die niedrigsten Erkrankungsraten finden sich innerhalb der EU in
Finnland und Griechenland (Parkin, 1999). Im Jahre 2000 betrug die Inzidenz in
Deutschland 81,2 fur Frauen und 81,3 Falle fur M&nner pro 100.000 Einwohner
(Krebs in Deutschland, 2004).

Die altersspezifische Inzidenz zeigt eine eindeutig positive Korrelation zum Alter,
mit einem deutlichen Anstieg ab dem flinften Lebensjahrzehnt. Nur 5 % der
Patienten sind jinger als 43 Jahre. Das mittlere Erkrankungsalter in Deutschland
betragt fur Frauen 73 Jahre und fir Manner 68 Jahre (Krebs in Deutschland,
2004).

Im Verlauf der letzten 30 Jahre zeigte sich fur das Kolonkarzinom nahezu eine
Verdoppelung der Inzidenzrate bei Mannern von 24 Neuerkrankungen pro
100.000 Einwohner (1970) bis auf 44 pro 100.000 Einwohner (1994). Fur Frauen
stieg die Inzidenzrate von 20 /100.000 (1970) auf 33 / 100.000 (1994) an. Seit
den 90er Jahren sind die Inzidenzraten etwa stabil, bzw. gering rtcklaufig (Krebs
in Deutschland, 2004).

Die Zahlen fur das Rektumkarzinom zeigten einen etwas geringeren Anstieg von
25 (1970) auf 29 (1994) Neuerkrankungen pro 100.000 bei Mannern und von 14
(1970) auf 19 (1994) Neuerkrankungen pro 100.000 bei Frauen (Knopnadel,
2003).

1.2. Atiologie

Die grol3te Gruppe unter den kolorektalen Karzinomen ist die der sporadisch
entstandenen. Diese Gruppe lasst sich also nicht auf eine prakanzerose
Erkrankung oder eine erbliche Belastung zurtckfihren. Sie machen etwa 75-
90% der kolorektalen Karzinome aus und werden meist auf die sogenannte

Adenom-Karzinom-Sequenz zurtickgefihrt, wie sie auch der karzinomatésen



Entartung des KRK im Rahmen der Familiaren Adenomatésen Polyposis (FAP)
zugrunde liegt. Der Unterschied ist lediglich, dass FAP-Patienten eine initiale
Mutation auf dem Weg zum Karzinom bereits von den Eltern vererbt wurde.
Diese Mutation ist auf dem adenomatous-polyposis-coli-gen (APC-Gen) auf dem
Chromosom 5g21 zu finden (Friedrich, 2003). Zur Folge hat dies die friihzeitige
Entstehung von hunderten kolorektalen Adenomen mit einer obligaten
karzinomatdsen Entartung im durchschnittlichen Alter von 36 Jahren (Kullmann,
2003). Die Therapie der Wabhl fur diese Patienten ist immer noch die friihzeitige
Proktokolektomie (Schmiegel, 2000 und Pistorius, 2001). Dem APC-Gen wird
eine sogenannte ,Gatekeeper“-Funktion zugeschrieben, weshalb eine Mutation
an diesem Gen in erster Linie die Tumorinitiation begunstigt (Kinzler, 1996).

Ein weiteres Modell der Entstehung kolorektaler Karzinome zeigt sich in der
Gruppe der hereditaren nicht-polypdsen Kolonkarzinome (HNPCC), die etwa 6-
10% aller kolorektalen Karzinome ausmacht. Diese auch als Lynch-Syndrom
bezeichnete Prékanzerose ist mit einer Pravalenz von 1:200 die haufigste
Erbkrankheit der Menschheit (Kullmann, 1996). Hier spielen vererbte Defekte an
sogenannten Mismatch-Reparaturgenen eine entscheidende Rolle in der
Karzinomentwicklung. Die Mehrzahl der Falle wird durch Mutationen im Bereich
der Gene hMLH1 und hMSH2 verursacht (Vogelsang, 2001). Der Phanotyp
dieser Patienten ist nicht so eindeutig zuzuordnen wie jener der FAP-Patienten,
weshalb versucht wird, anhand der sogenannten Amsterdam- und Bethesda-
Kriterien eine  Wahrscheinlichkeit  festzustellen, die  dann eine
molekulargenetische Testung des Erkrankten und seiner Familie zur Folge hat
(Rodriguez-Bigas, 1997 und Vasen, 1999). Auch dieser Mechanismus der
defekten Mismatch-Reparaturgene ist an der Karzinogenese der sporadischen
KRK beteiligt. Der entscheidende molekulargenetische Mechanismus ist beim
HNPCC die Steigerung der Tumorprogression durch den genetischen Defekt
(Kinzler, 1996). Immer ist allerdings ein mehrfacher Schaden der DNA einer
Zelle notig, um ein kolorektales Karzinom entstehen zu lassen (Vogelstein,
1988). Im Falle eines erblich-bedingten KRK ist mindestens eine Mutation auf

dem Weg zur Entstehung des Karzinoms bereits vorhanden, weshalb eine



Entartung mit hoherer Wahrscheinlichkeit eintritt. Diese Wahrscheinlichkeit ist
abhangig von der Art der genetisch bedingten Erkrankung und betragt im Falle
der bereits erwdhnten familiaren adenomattsen Polyposis nahezu 100% und bei
einer mit dem hereditaren nicht-polyp6sen kolorektalen Karzinom belasteten
Familie bis 70%. Die alleinige Tatsache, dass ein Verwandter ersten Grades an
eine kolorektalen Karzinom erkrankt ist (ohne die Anforderungen an eine
HNPCC zu erfillen), erhéht das individuelle Lebenszeitrisiko ebenfalls zu
erkranken auf etwa 15%. Patienten, die an einer Colitis ulcerosa leiden, haben
nach 20-jahriger Krankheitsdauer ein 10%-iges und nach 30-j&hriger
Krankheitsdauer ein 20%-iges Risiko zu erkranken. Im Gegensatz hierzu liegt
das Lebenszeitrisiko ohne bekannte genetische Vorbelastung ein kolorektales
Karzinom zu entwickeln (bei einer durchschnittlichen Lebensdauer von 75
Jahren) zwischen 3,5% bei Frauen und 5,5% bei Mannern (Seitz, 2004).

Es sind weitere vererbbare kolorektale Tumordispositionserkrankungen bekannt,
deren Vorkommen allerdings wesentlich seltener ist (Knebel-Doeberitz, 2004).
Der Vollstandigkeit halber seien zumindest das Peutz-Jeghers-Syndrom, die

familiare juvenile Polyposis und die attenuierte Form der FAP genannt.

1.3. Mortalitat

Bei den Krebstodesursachen steht das kolorektale Karzinom in Deutschland an
zweiter Stelle. Beim weiblichen Geschlecht wird es zahlenmafiig lediglich vom
Brustkrebs, beim mannlichen Geschlecht vom Lungenkrebs lbertroffen (siehe
Abbildung 2). Nach Angaben des Robert-Koch-Instituts (RKI) starben im Jahre
2000 exakt 15.329 Frauen und 13.658 Manner an einem Darmkrebsleiden
(Krebs in Deutschland, 2004).

Was die Sterbefélle pro 100.000 Einwohner und Jahr angeht, ist bei den Frauen
eine hohere Rate als bei den Mannern zu finden. Diese werden mit 29,9
Sterbefallen pro 100000 Einwohner und Jahr fir Frauen und 22,8 fir Manner fir

das Kolonkarzinom angegeben. Die Sterbefélle pro 100.000 Einwohner fir das



Rektumkarzinom werden derzeit mit 10,2 fur Frauen und 10,1 far Manner
angegeben (Krebs in Deutschland, 2004).
Der mittlere Verlust an Lebenserwartung fir an Darmkrebs erkrankte Patienten

betragt fur beide Geschlechter circa 6 Jahre.

Abbildung 2: Krebssterblichkeit in  Deutschland im Jahre 2000

(Arbeitsgemeinschaft bevolkerungsbezogener Krebsregister, 2004)
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1.4. Prognose

Das kolorektale Karzinom ist in seiner Prognose ganz entscheidend abhangig
vom Tumorstadium zum Zeitpunkt der Erstdiagnose. Ferner ist die Radikalitat
einer Operation prognosebestimmend. Als &auferst unglnstig werden eine
spontane Tumorperforation sowie eine intraoperative Tumorruptur eingestuft, die
beide zur Klassifikation pT4 fihren. Ebenso unginstig gilt ein Einbruch in
Lymph- oder Blutgefal3e (Stadium V1) (Schalhorn, 2001).

Bezuglich molekulargenetischer Prognosefaktoren zeigt sich, dass der Verlust
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des DCC-Gens und k-ras-Mutationen mit dem haufigeren Auftreten von
Lebermetastasen und der Verlust des Nm23-Gens mit aggressiverem
Tumorwachstum vergesellschaftet ist (Schalhorn, 2001).

Im Vergleich mit anderen Krebsarten ist der Darmkrebs und seine Prognose
noch starker von einer frihzeitigen Diagnosestellung abhangig. Je weniger
fortgeschritten das Tumorstadium bei Diagnosestellung ist, desto hoher ist die
Uberlebenswahrscheinlichkeit und die Aussicht auf eine komplette Heilung
(Mandel, 1993). Da Symptome allerdings erst bei fortgeschrittenen Tumorstadien
auftreten, erscheint die Einflhrung eines Screeningprogrammes absolut
notwendig.

1.5. Pravention des kolorektalen Karzinoms

Es muss unterschieden werden zwischen primérer, sekundérer und tertiarer

Pravention des kolorektalen Karzinoms (Eickhoff, 2003):

Priméare Pravention meint die Anwendung protektiver MalBnahmen um
Uberhaupt die Entstehung von Adenomen und Karzinomen zu verhindern.
Hierzu gehoren Erndhrungs- und Lebensstilfaktoren und auch das Thema der
Chemopravention.

Sekundare Pravention umfasst die frihzeitige Erkennung von prakanzeroésen
Veranderungen (z.B. tubulare Adenome) und von Frihkarzinomen und deren
rechtzeitige komplette Entfernung. Die sekundare Pravention ist somit die
Domane der interventionellen Endoskopie.

Tertiare Pravention schlie3lich beinhaltet die Nachsorge nach erfolgter
Therapie eines kolorektalen Karzinoms und dient der Friherkrennung von
Lokalrezidiven oder Metastasen. Auf diesen Punkt wird im weiteren nicht
naher eingegangen, da er nicht Gegenstand dieser Abhandlung ist.
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1.5.1. Primare Pravention des Kolorektalen Karzinoms

1.5.1.1. Lebensstil und Erndhrung

Anhand von Zeitreihen- und Migrationsstudien wird die Bedeutung von
Erndhrungsfaktoren und Lebensstil fir die Entstehung von kolorektalen
Karzinomen innerhalb der Kulturkreise westlich orientierter Lander deutlich. Mit
einer nachhaltigen positiven Wirtschaftsentwicklung steigt auch die Inzidenz des
kolorektalen Karzinoms (Linseisen, 2004). Optimistischen Schatzungen zufolge
waren bis zu zwei Drittel aller Dickdarmkrebsfalle durch moderate
Veranderungen von Erndhrung oder Lebensstil vermeidbar (Platz, 2000). Der
Einfluld der Erndhrung auf die Entstehung von malignen Erkrankungen des
Verdauungstraktes erscheint aufgrund des direkten Kontaktes der Nahrung mit
der Mukosa naheliegend (Linseisen, 2004).

Korperliche Aktivitat und Ubergewichtigkeit wurden als unabhéngige Faktoren an
der Genese des KRK identifiziert (Slattery, 2002). So konnte Giovannucci an
Hand des Taillenumfanges und des Taillen-zu-Hift-Verhaltnisses eine
Steigerung des Risikos fur Ubergewichtige um das bis zu 3,4-fache aufzeigen
(Giovannucci, 1995). Diese Erkenntnisse gelten sowohl fir das kolorektale
Karzinom als auch fir groRe Adenome, wohingegen fur kleine Adenome keine
Abh&ngigkeit vom Body-Mass-Index nachgewiesen werden konnte.

Ebenso wird dem Rauchen eine Beteiligung an der Pathogenese des KRK
zugeschrieben, die sich allerdings erst mit einer Latenz von mehr als 30 Jahren
bemerkbar zu machen scheint (Giovannucci, 1994). Das relative Risiko an
einem Kolorektalen Karzinom zu erkranken vervielfacht sich nach knapp 30-
jahrigem Nikotinkonsum um den Faktor 1,3 bis 1,7. Manche Autoren flhren bis
zu 12 % der kolorektalen Karzinome auf das Rauchen zuriick. Das Risiko scheint
sich allerdings auch mit jedem Jahr des Nikotinverzichtes wieder zu reduzieren
(Chao, 2000; Knekt, 1998). Dies sind alles Faktoren, die nach heutigem Wissen
ganz unspezifisch das Risiko fur Krebserkrankungen steigern kénnen und auch
entscheidend zur Entstehung von Herz-Kreislauf-Erkrankungen beitragen.

Das Risiko an einem kolorektalen Karzinom zu erkranken scheint auch vom
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Ausmass des Fleischkonsums und hier speziell von verarbeitetem Fleisch in
Form von Wurstwaren und Gerduchertem und sogenanntem “roten Fleisch”
(Schaf, Rind und Schwein) abzuhangen (Willett, 1990). Es mehren sich Hinweise
darauf, dass die Art und Weise der Fleischzubereitung eine Rolle spielen kdnnte.
Bei starker Hitzeeinwirkung entstehen vermehrt Substanzen wie heterozyklische
aromatische Amine und polyzyklische aromatische Kohlenwasserstoffe, die sich
in Tiermodellen als krebsauslésend erwiesen (Sinha, 2001). Sinha und Kollegen
konnten eine positive Korrelation zwischen der Menge der zugefiihrten
heterozyklischen Amine und dem Nachweis kolorektaler Adenome herstellen.
Die Zusammensetzung der konsumierten Fette konnte ebenfalls einen Beitrag
zur Karzinogenese des KRK spielen. So scheinen tierische Fette und ein hoher
Anteil gesattigter Fette das Risiko zu steigern. Einfach-ungesattigen Fettsduren
und Omega-3-Fettsauren, wie sie in Fisch vorkommen, wird ein protektiver Effekt
hinsichtlich Brust- und Darmkrebs zugeschrieben (Rose, 1999 und De Deckere,
1999). Andererseits scheinen mehrfach-ungesattigte Fette (Omega-6-mehrfach-
ungesattigte Fettsduren) wiederum einen fordenden Effekt auf die
Karzinogenese zu haben (Bartsch, 1999).

Entgegen friherer und in der Bevdlkerung weit verbreiteter Ansichten, dass
regelmafiger Konsum von Obst und Gemiuse das Risiko an einem KRK zu
erkranken deutlich mindern kdnne, zeigen neuere Studien widersprichliche
Erkenntnisse Uber einen signifikanten Zusammenhang zwischen Menge oder Art
des Obst- bzw. Gemiuseverzehrs und der Erkrankungsrate (Michels, 2000; Terry,
2001). Ebenfalls widersprichliche Erkenntnisse finden sich zur Frage, in wie weit
eine ballaststoffreiche Kost zur Pathogenese der kolorektalen Karzinome beitragt
(Terry, 2001; Trock, 1990)

Es finden sich auch Hinweise flr einen Beitrag einer gestorten
Folsaureaufnahme und des Alkoholkonsums an der Genese des KRK (Bagnardi
2001). Hier ist eine gegenseitige Beeinflussung denkbar, da Alkohol als
Folsaureantagonist wirkt.

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass das Individuum durchaus Einfluss

nehmen kann auf das jeweilige Risiko an einem kolorektalem Karzinom zu
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erkranken. Die Effektivitdt dieser MalRnahmen ist allerdings beschrankt und
erreicht bei weitem nicht das Ausmass der sekundaren PraventionsmalRnahmen.
Derzeit schenkt auch nur ein geringer Anteil der Bevoélkerung dieser scheinbar
unattraktiven Mdglichkeit ausreichend Beachtung.

Eine gesunde Lebensweise senkt nicht nur die Inzidenz des KRK, sondern auch
die Inzidenz kardio-vaskularer Erkrankungen. Daher muss es weiterhin Ziel und
Aufgabe der Gesundheitspolitk und der Arzteschaft sein, langfristig durch
Aufklarung und Beratung die Gesellschaft zu einer Anderung ihrer
Lebensfihrung zu veranlassen. Dieser Préaventionsansatz ist auch wesentlich
kostengunstiger als alle anderen Strategien.

1.5.1.2. Chemopravention

Erste Beobachtungen in den achtziger Jahren an Patienten mit einer familiaren
adenomattsen Polyposis, die regelmaldig Sulindac (NSAR) einnahmen, zeigten
eine Verminderung von Anzahl und GroéfRe der adenomtbésen Kolonpolypen
(Janne, 2000). In folgenden randomisierten Studien an FAP-Patienten wurde
eine signifikante Reduktion bereits bestehender Polypen unter Sulindac und dem
selektiven COX-2-Hemmer Celecoxib nachgewiesen. Dieser Effekt scheint nur
vorriubergehend zu sein (Steinbach, 2000). Die Ergebnisse fihrten schlie3lich
dazu, dass in den Vereinigten Staaten Celecoxib zur additiven Therapie der FAP
zugelassen wurden.

Es folgten Studien, die die Pravention des kolorektalen Karzinoms in der
Normalbevoélkerung zum Thema hatten. Die Cancer Prevention Study Il konnte
eine deutliche Verminderung des Risikos an einem KRK zu versterben mit der
regelmaligen Einnahme von Acetylsalicylsdure in Zusammenhang bringen
(Thun, 1991). In der “Nurses Health Study” wurde eine bis Uber 40%-ige
Reduktion des Risikos, an einem kolorektalen Karzinom zu erkranken, bei
regelmafdiger Einnahme von Aspirin gezeigt (Giovannucci, 1995). Je langer
Aspirin eingenommen wurde, desto ausgepragter war der Nutzen. Baron zeigte
eine Reduktion des Auftretens von grol3en Adenomen, schweren Dysplasien und

invasiven Karzinomen um knapp 40 % bei Einnahme von 81 mg
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Acetylsalicylsaure taglich bei Patienten nach erfolgter Entfernung eines
Kolonadenomes (Baron, 2003).

Die Hemmung der COX-2-vermittelten Wirkungen scheint der entscheidende
Punkt in der Pravention des KRK durch NSAR zu sein (Oshima, 1996). Wie
genau diese Hemmung der COX-2 zu einer Tumorreduktion fuhrt, ist derzeit
noch nicht verstanden. Allerdings lie3en sich deutlich erhdhte Aktivitaten der
COX-2 in sporadischen Kolonkarzinomen und Kolonadenomen nachweisen
(Oshima, 1996). Apoptoseinduktion und somit programmiertes Absterben von
malignen Zellen scheint eine Rolle zu spielen, ebenso wie die Beeinflussung der
Tumorzellmigration und der Neoangiogenese (Janne, 2000 und Tsujii, 1998).
Erwahnt werden muss auch die Gruppe der Aminosalicylate (5-ASA oder
Sulfasalazin), die bei chronisch entzindlichen Darmerkrankungen zur
Anwendung kommen. Experimentelle Daten deuten daraufhin, dass diese
Substanzen die Inzidenz des kolitis-assoziierten KRK durch eine
proapoptotische und antiproliferative Wirkung senken koénnten (Reinacher-
Schick, 2000). Studiendaten zur Senkung der Inzidenz des sporadischen
Karzinoms liegen noch nicht vor.

Auch zu weiteren Substanzen wie beispielsweise Difluoromethylornithin oder
Ursodeoxycholsaure, denen eine praventive Wirkung in Bezug auf das
kolorektale Karzinom zugeschrieben wird, liegen noch keine ausreichende Daten
vor (Reinacher-Schick, 2004).

In-vitro Studien haben gezeigt, dass die Hydroxy-Methylglutaryl-CoenzymA-
(HMG-Co0A-) Reduktase in Zellen eines kolorektalen Karzinoms tberexprimiert
ist und dass Statine als Inhibitoren der HMG-CoA-Reduktase die Apoptose
induzieren. Eine Fall-Kontroll-Studie aus Israel konnte eine sigifikante
Verminderung des KRK-Risikos durch eine langfristige Statintherapie
(vornehmlich  Simvastatin und Pravastatin) nachweisen (Poynter, 2005).
Allerdings ist die Reduktion des absoluten Risikos durch die Statineinnahme mit
0,02% sehr gering.

Trotz positiver Daten kann letztlich keine allgemeine Empfehlung zur

chemotherapeutischen Pravention des kolorektalen Karzinoms gegeben werden,
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da entsprechende valide und placebo-kontrollierte Studien fehlen. Auch auf die
erheblichen Nebenwirkungen der NSAR muss hingewiesen werden, die den rein

rechnerischen Nutzen zur Pravention des KRK tberwiegen (Janne, 2000).

1.5.2. Sekundéare Pravention

Da die Inzidenz des KRK ab dem 5. Lebensjahrzehnt deutlich zunimmt (Krebs in
Deutschland, 2004), erscheint der Beginn regelmafdiger Screeningmalinahmen
ab dem 50. bzw. 55. Lebensjahr in der asymptomatischen Bevdlkerung ohne
gesteigerte familiare Belastung sinnvoll.

In einem koloskopisch untersuchten Kollektiv von 40 bis 49-jahrigen, klinisch
gesunden Personen fanden sich in nur 8,7% tubuldre Adenome, in 3,5%
fortgeschrittene Neoplasien (tubuldres Adenom gréf3er als 1 cm, tubulo-villdses
Adenom, hohergradige Dysplasie in einem Adenom) und in keinem einzigen Fall
ein Karzinom. Dieser Anteil an tubuldren Adenomen und fortgeschrittenen
Adenomen scheint ein Screening in diesem Lebensalter noch nicht zu

rechtfertigen (Imperiale, 2002).

1.5.2.1. Nicht-endoskopische Verfahren

Die Basisuntersuchung zur Detektion eines kolorektalen Karzinoms stellt
sicherlich die digital-rektale Untersuchung dar, mit der immerhin bis zu 10 % aller
kolorektalen Karzinome entdeckt werden kénnen (Lebiedz, 2004).

Der Test auf occultes Blut im Stuhl (Fecal occult blood test, FOBT) hat seit
Jahren unumstritten einen hohen Stellenwert in der Pravention des KRK
(Mandel, 1993; Hardcastle, 1996 und Kronborg, 1996). Er beruht auf der
Tatsache, dass kolorektale Karzinome und Adenome haufiger bluten als die
normale Kolonschleimhaut. Das mit Guajak-Harz impréagnierte Testbriefchen
andert nach Zugabe einer Entwicklerldsung in Gegenwart von Peroxidasen, wie
beispielsweise in Hamoglobin enthalten, seine Farbe in Blau, was als positiver

Testbefund zu werten ist. Neben dem H&amoglobinnachweis mittels
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Peroxidaseaktivitat existieren andere Verfahren, um Blut im Stuhl nachzuweisen.
Diese Verfahren, wie beispielsweise dem Porphyrinnachweis, einem
Hamagglutinationsverfahren oder immunologische Nachweise (z.B. ELISA) von
Hamoglobin, Albumin oder Lysozym, erlauben zwar meist eine Quantifizierung
der Blutmengen im Stuhl sind allerdings in ihrer Handhabung kompliziert und in
der Sensitivitat nicht exakter als der oben beschriebene Test auf Basis von
Guajak-Harz (John, 1998).

Da physiologischerweise taglich etwa 05 - 2 ml Blut dber die
Dickdarmschleimhaut verloren gehen, ist die Empfindlichkeit des FOBT in der
Regel auf einen Blutverlust Uber 3 — 4 ml pro Tag eingestellt. Positive
Testergebnisse sind auch bei Blutungen im oberen Gastrointestinaltrakt und bei
falsch-positiven Reaktionen durch pflanzliche oder tierische Peroxidasen (z.B. in
Fleisch, Meerrettich, Brokkoli) in der Nahrung zu finden (Sieg, 2004). In vier
prospektiven und randomisierten Studien konnte eine Sensitivitat von 90% flr
das KRK nachgewiesen werden, die Spezifitat ist mit 25-50% allerdings sehr
niedrig, sodass durch eine hohe Anzahl falsch-positiver Befunde zusatzliche
Untersuchungen folgen (Eickhoff, 2004). Bei jahrlicher Anwendung des FOBT
lie sich eine Mortalitatsreduktion von bis zu 33 % nachweisen (Mandel, 1993).
Die Sensitivitat des FOBT fur Adenome ist erheblich geringer und hangt
entscheidend von der AdenomgrofRe ab, da groRe Adenome haufiger bluten
(Macrae, 1982). Die Fachgesellschaften sind sich einig, dass ein positiver FOBT
nicht kontrolliert werden sollte, sondern die totale Koloskopie zur Folge haben
muss (Schmiegel, 2000).

Neuere immunologische und genanalytische Stuhlteste basieren auf dem
Nachweis von Genmutationen in abgeschilferten Adenom- oder Karzinomzellen
(z.B. APC, p53 oder k-ras) (Traverso, 2002). Bei teilweise htherer Sensitivitat
sind sie meist komplizierter durchzufihren und deutlich kostenintensiver. Derzeit
kann ihr routinemafiger Einsatz noch nicht empfohlen werden (Eickhoff, 2004).
Aktuellere Daten zeigen allerdings eine geringe Uberlegenheit der
molekulargenetischen Teste gegenuber dem einfachen Hamoccult-Test in der

Detektion neoplastischer Kolonldsionen (fortgeschrittene Adenome, hochgradig
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dysplastische Adenome und Adenokarzinome), sodass zumindest ein Einsatz
bei Patienten, die eine Koloskopie als Vorsorgeuntersuchung ablehnen,
diskutiert werden konnte (Imperiale, 2004).

Radiologische Darstellungsverfahren des Kolons gehéren derzeit nicht zu
diagnostischen MalRBnahmen der ersten Wahl. Die Fachgesellschaften sehen
weder fur die MRT- noch fur die CT-Kolonographie auf3erhalb von Studien einen
Stellenwert in der Vorsorgeuntersuchung des Dickdarmes. Bei einer aufgrund
technischer  Schwierigkeiten inkompletten Untersuchung ist aber die
Kolonographie, eventuell auch als Kontrastmitteleinlauf unter konventioneller
Durchleuchtung, als Ergéanzung sinnvoll (Schmiegel, 2004).

1.5.2.2. Endoskopie

In der amerikanischen National Polyp Study konnte gezeigt werden, dass die
Inzidenz des kolorektalen Karzinoms durch endoskopische Abtragung von
Adenomen um 90 % im Vergleich zu historischen Kollektiven mit belassenen
Adenomen gesenkt werden kann (Winawer, 1993). Im Vergleich zur
Normalbevélkerung konnte die Inzidenz des KRK durch die Polypektomie um
76% gesenkt werden. In einer Fall-Kontroll-Studie kommen Muller und
Sonnenberg zu dem Ergebnis, dass durch den Einsatz der flexiblen Endoskopie
(Koloskopie oder Sigmoidoskopie) und der Polypektomie das Risiko, ein
kolorektales Karzinom zu entwickeln um 50 % gesenkt werden kann (Muller,
1995).

Auch deutsche Autoren kommen zu dem Schluss, dass durch endoskopische
Vorsorgeuntersuchungen eine weit starkere Senkung der Mortalitat kolorektaler
Karzinome erreicht  werden kann als durch die bisherigen
Screeninguntersuchungen mittels FOBT und rektal-digitaler Untersuchung
alleine (Brenner, 2002). Dabei zeigt sich auch noch bis zu 10 Jahren nach der
durchgefiihrten endoskopischen Untersuchung mit eventuell erfolgter
Polypektomie eine signifikante Verringerung des Risikos an einem kolorektalen
Karzinom zu erkranken (Brenner, 2001).

Gegen eine alleinige Sigmoidoskopie sprechen mehrere Tatsachen. Es konnte
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gezeigt werden, dass 36% der Patienten mit distalen Kolonpolypen auch im
proximalen Bereich Polypen aufweisen (Nusko, 1996). Rex und Mitarbeiter
fanden nur bei 34,5 % von 116 Patienten mit einem KRK proximal der linken
Flexur distale Markerpolypen (Rex, 1999). 52 % aller Patienten mit proximalen
Polypen weisen keine distalen Markerpolypen auf (Liebermann, 2001).

Im Vergleich unterschiedlicher Screeningmethoden, die die Sigmoidoskopie mit
oder ohne Test auf okkultes Blut und die Koloskopie hinsichtlich ihrer Effektivitat,
Wirtschaftlichkeit und Patientencompliance untersuchten, zeigte sich eine
Uberlegenheit der alleinigen Koloskopie (Vijan, 2001). Liebermann kommt zu
dem Schluss, dass durch die Kombination eines Testes auf okkultes Blut im
Stuhl mit der Sigmoidoskopie noch 24 % aller fortgeschrittenen Neoplasien des
Kolons (Adenom grofRer als 10 mm, villdses Adenom, Adenom mit schwerer
Dysplasie oder ein invasives Karzinom) unentdeckt bleiben (Liebermannn,
2001). Somit ist die Koloskopie die einzige Vorsorgeuntersuchung mit einer
Sensitivitat von etwa 95% und einer Spezifitat von fast 100% fir die Erkennung
eines kolorektalen Karzinoms bzw. seiner Vorlauferstufen. Mit ihr kdnnen
Diagnostik und Therapie in einer Sitzung erfolgen.

Daher erscheint es nur folgerichtig, dass die Fachgesellschaften die Koloskopie
als Vorsorgemafinahme im Abstand von 10 Jahren beginnend mit Vollendung
des 50. Lebensjahres in ihre Leitlinien aufgenommen haben (Schmiegel, 2004).
Im Rahmen des Krebsfriherkennungsprogrammes wurde die hohe
Vorsorgekoloskopie seit dem 01.10.2002 allen Versicherten allerdings erst ab
dem 55. Geburtstag im Abstand von 10 Jahren (bis zum 75. Lebensjahr)
zuganglich gemacht (Kassenarztliche Bundesvereinigung, 2002). Die
Fachgesellschaften halten bei unauffaligem Befund eine Untersuchung in
kirzeren Abstdnden flir nicht sinnvoll. Bei vollstdndiger Abtragung von
neoplastischen Polypen sollte eine Kontrollkoloskopie nach 3 Jahren erfolgen,
bei Nachweis hohergradiger Dysplasien ist eine frihere Kontrolle notig
(beispielsweise kurzfristige Kontrolle nach 3-6 Monaten) (Schmiegel, 2004).
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2. Fragestellung

Die Vorsorgekoloskopie wurde in Deutschland zur Darmkrebspravention neu
eingefuihrt. Obwohl bereits erste Daten zu dieser Methode vorgelegt wurden,
existieren doch noch offene Fragen (Sieg, 2003 und HUppe, 2004).

Beziglich des Alters, ab welchem mit der Vorsorgekoloskopie begonnen werden
sollte, herrscht Diskrepanz zwischen den Fachgesellschaften und den
Krankenkassen. Es existieren bisher nur wenige Daten zu Befunden und
Komplikationen in Abhangigkeit verschiedener Untersuchungsindikationen. Mit
Beginn der allgemeinzuganglichen Vorsorgekoloskopie bestand die einmalige
Gelegenheit koloskopische Befunde an asymptomatischen Patienten samtlicher

Altersgruppen jenseits des 55. Lebensjahres zu erhalten.

Folgenden Punkten galt daher unser Interesse:
 Ist eine Aussage Uber den optimalen Zeitpunkt des Beginns der
Vorsorgekoloskopie moglich ?
* Wie stellen sich koloskopische und histologische Befunde in Abhangigkeit
der Untersuchungsindikation dar ?
* Wie hoch sind die Komplikationsraten im eigenen Kollektiv ?

e Lasst sich eine Aussage zur Akzeptanz und Patientenzufriedenheit am
eigenen Kollektiv treffen ?
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3. Methodik

Im Zeitraum vom 17.12.2003 bis zum 31.12.2004 wurden samtliche am
Krankenhaus Schrobenhausen GmbH durchgefiihrten ambulanten Koloskopien
mittels eines Erfassungsbogens (siehe Anhang, 7.1.) prospektiv erfasst und
ausgewertet.

Zusatzlich erfolgte eine telefonische Evaluation von 41 Patienten anhand eines
teilstrukturierten Interviews (siehe Anhang, 7.2.) in den Wochen nach erfolgter
Untersuchung. Gegenstand dieses Interviews sollte vor allem die Zufriedenheit
mit dem Ablauf der Untersuchung sein. Der Interviewer war nicht mit dem
Untersucher identisch.

3.1. Erfassung des Patientenkollektivs und der Ergebnisse

Inhalt des Erfassungsbogens waren neben dem Namen und Vornamen des
Patienten das Datum der Untersuchung, das Alter des Patienten am Tag der
Untersuchung und sein Geschlecht.

Die Indikationen zur Durchfiihrung der Koloskopien gliederten sich in die reine
Vorsorgeuntersuchung, was die Abwesenheit von Beschwerden voraussetzte,
und in andere Indikationsbereiche. Bei der Vorsorgekoloskopie wurden Patienten
mit familiarer Belastung durch ein kolorektales Karzinom getrennt betrachtet.
Hierbei handelte es sich um Verwandte ersten oder zweiten Grades mit einem
kolorektalen Karzinom. In keinem Fall wurden die strengen Amsterdam-Kriterien
fur das Vorliegen eines Hereditdren Nicht-Polypdsen Kolorektalen Karzinoms
(HNPCC) erfullt.

Die weiteren Indikationen zur Koloskopie sind Tabelle 3.1. zu entnehmen.
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Tabelle 3.1.: Indikationen zur ambulanten Koloskopie

Reine Vorsorgekoloskopie ab dem 55. Geburtstag

» Vorgezogene Vorsorgekoloskopie bei familiarer KRK-Belastung (nicht
HNPCC)

» Erste diagnostische Koloskopie bei Nachweis von okkultem Blut im Stuhl

» Erste diagnostische Koloskopie bei bemerkten Blutbeimengungen im
Stuhl

» Erste diagnostische Koloskopie bei abdominellen Beschwerden

» Erste diagnostische Koloskopie bei Stuhlunregelmafigkeiten

» Nachsorgekoloskopie nach erfolgter Adenomabtragung

* Nachsorgekoloskopie nach Karzinombehandlung

» Kontrollkoloskopie bei chronisch-entziindlicher Darmerkrankung

» Sonstige Indikationen (auffalliger Tastbefund, praoperative Diagnostik,

Anamie, Gewichtsverlust u.a.)

Unter einem weiteren Punkt erfolgte die qualitative Dokumentation einer
eventuell erfolgten Pramedikation.

Das makroskopische Ergebnis der Untersuchung beinhaltete neben der
Dokumentation von polypoiden Strukturen auch Angaben Uber Divertikulose,
karzinomverdachtige Befunde und proktologische Nebenbefunde. Entztindliche
Veranderungen oder Normalbefunde wurden ebenso dokumentiert wie eine
unvollstandige Einsicht des Kolonrahmens.

Das histologische Ergebnis einer eventuell erfolgten Biopsie oder Polypektomie
wurde in einem weiteren Unterpunkt beriicksichtigt. Erfasst wurden die Anzahl
und Grosse von tubularen oder tubulo-villdsen Adenomen und die Anzahl
schwerer Dysplasien und Karzinome. Auch entziindliche Verdnderungen und
unspezifische Befunde wurden, genauso wie Normalbefunde, beschrieben und
berlcksichtigt.

Die beiden letzten Unterpunkte sollten die Komplikationsrate und die Haufigkeit

einer stationaren Aufnahme in der Folge von ambulanten Koloskopien
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widerspiegeln. Bertcksichtigt wurden Nachblutungen, Perforationen, starke und
anhaltende Schmerzen wahrend der Vorbereitung oder nach der Untersuchung

und paradoxe Medikamentenreaktionen.

3.2. Koloskopische Untersuchung

Die im Folgenden angegebenen Vorgehensweisen entsprechen den
anerkannten Leitlinien der Deutschen Gesellschaft fir Verdauungs- und
Stoffwechselkrankheiten (DGVS) fir die koloskopische Diagnostik und
Intervention (Schmiegel, 2004).

3.2.1. Voraussetzungen

Die Indikationsstellung zur koloskopischen Untersuchung ergab sich bei der
Uberwiegenden Zahl der Patienten aus der Symptomatik (abdominelle
Beschwerden, makroskopischer Blutnachweis, positiver H&amoccult), der
Anamnese (Tumornachsorge, Kontrolle nach Polypektomie) oder der
Bereitschaft zur Vorsorgekoloskopie. In der Regel war eine Uberweisung des
betreuenden Hausarztes oder eines anderen Facharztes (vor allem Urologie und
Gynékologie) vorausgegangen.

Die Patienten wurden ausfihrlich anamnestiziert und gaben nach einem
umfassenden Aufklarungsgesprach samtlich ihr schriftiches Einverstandnis zu
der Untersuchung. Hierzu wurde ein standardisierter Aufklarungsbogen
verwendet (docUguide™; proCompliance Verlag GmbH). Eingegangen wurde in
diesem Gesprach im Besonderen auf die Mdoglichkeit einer Perforation, der
Nachblutung und eine eingeschrdnkte Fahigkeit zur Teilnahme am
Strassenverkehr nach Gabe eines Sedativums.

An aktuellen Laborwerten wurde ein kleines Blutbild und ein Gerinnungsstatus

gefordert. Eine Polypektomie wurde nur durchgefthrt bei Thrombozytenzahlen
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Uber 50.000/mm3 und bei einem Quickwert tber 50%.

Als Untersucher fungierte ein erfahrener facharztlicher Endoskopiker mit
abgeschlossener Weiterbildung auf dem Gebiet der Gastroenterologie und
langjahriger koloskopischer Erfahrung (apl. Prof. Dr. med. N. Schindlbeck). An
die Person dieses Untersuchers ist die kassenarztliche Ermachtigung des
Kreiskrankenhauses Schrobenhausen fir die ambulante Koloskopie gebunden.

3.2.2. Vorbereitung der Patienten

Eine komplette Darmreinigung war Grundbedingung fur die Untersuchung.
Hierzu wurde eine Koloskopievorbereitungslosung zur orthograden Darmspulung
(Klean-Prep® der Firma Norgine) verwendet, wovon 2-3 Liter am Tag vor der
Untersuchung und 1-2 Liter am Morgen der Untersuchung getrunken werden
sollten. Bei unvollstandiger Darmreinigung wurde die Untersuchung abhangig
von der Dringlichkeit und der Indikation verschoben. Die Polyethylen-Glycol-
Elektrolyt-L6sung (PEG-EL) nach der Golytely-Formel (Macrogol) erwies sich in
einer randomisierten und prospektiven Studie als effektiver im Grad der
Darmreinigung und fuhrte zu weniger Nebenwirkungen als eine sulfatfreie PEG-
EL-L6sung und eine Natrium-Phosphat-Losung (Ell, 2003).

Eine Infektionsprophylaxe wurde nach den Richtlinien der Deutschen
Gesellschaft fur Verdauungs- und Stoffwechselkrankheiten (DGVS) fur
endoskopische Untersuchungen des Gastrointestinaltraktes bei erkennbaren

Risiken (beispielsweise Herzklappenvitien) durchgefihrt (Sauter, 2004).

3.2.3. Pramedikation
Gemeinsam mit dem Patienten wurde vor der Untersuchung tber den Einsatz

von Sedativa zur Untersuchung entschieden. Grundsatzlich erscheint eine

Sedierung nicht unbedingt nétig. Nicht wenige Patienten wollten von vornherein
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auf eine Medikamentengabe verzichten. In solchen Fallen wurde angeboten, bei
Schmerzen die Sedierung wahrend der Untersuchung vorzunehmen. Zum
Einsatz gelangte in der Regel Midazolam (Dormicum®, Firma Roche), das Uber
den obligat angelegten vendsen Zugang gegeben wurde. In seltenen Fallen
erfolgte die zusatzliche Gabe von S-Ketamin (Ketanest S ®, Firma Parke-Davis /
Pfizer) oder auch die alleinige Gabe von Disoprivan (Propofol ®, Firma Braun).
Die periinterventionelle Uberwachung erfolgte mittels Pulsoximetrie, eine nasale
Applikation von Sauerstoff war bei jeder Sedierung obligat. Bei Einsatz von
Disoprivan zur Untersuchung wurde die Uberwachung des Patienten von einem
Anasthesisten des Kreiskrankenhauses tibernommen.

3.2.4. Technik der Koloskopie

Die Koloskopien wurden samtlich mit flexiblen Video-Endoskopen der Serie CF
Q-140 (Firma Olympus Optical Co., Hamburg, Deutschland) in Kombination mit
dem Prozessor CV-140 (Firma Olympus) durchgefiihrt. Als Lichtquelle diente das
Gerat CLV-U 40 (Firma Olympus). Die Polypenabtragung erfolgte bei
Polypensprossen mit Biopsiezangen (Firma MTW Endoskopie, Wesel,
Deutschland und Firma Olympus), bei grolBeren Polypen mittels
Schneidkoagulation (Schneidgerat ICC 200 der Firma ERBE Elektromedizin
GmbH, UnterschleiBheim bei Minchen, Deutschland) mit Elektroschlingen der
Firma Olympus oder monofilen Elektroschlingen der Firma MTW. Bei Polypen,
die grosser waren als 1,5 cm oder breitbasig aufsal3en, erfolgte vor der
Abtragung die Unterspritzung mit Adrenalin (1:10000, bis maximal 10 ml)
(Folwaczny, 1996).

Die Untersuchungen wurden stets in Linksseitenlage begonnen, der Patient
dann nach Notwendigkeit umgelagert. Endoskopisch geschultes medizinisch-
technisches Personal stand zur Assistenz zur Verfiigung. Die Darstellung des
ZOkalpoles wurde immer angestrebt. Die Intubation des terminalen Ileums wurde

versucht, in Abhangigkeit der Indikation aber nicht immer erzwungen.
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3.3. Histopathologische Begutachtung

Die histopathologische Begutachtung erfolgte nach anerkannten internationalen
Richtlinien an der pathologischen Gemeinschaftspraxis in Starnberg bei
Minchen (PD Dr. med. Ch. Brinkschmidt, Dr. med. M. Lohner, PD Dr. med. W.
Mdiller, Dr. med. D. Prechtel, Dr. med. H. Finsterer, Dr. med. Ch. Voeth, Dr. med.
H. Weitz). Das geborgene Material wurde hierflr in Formalinldsung gelagert und
innerhalb Ublicher Zeitraume per Kurier zugestellt. Dem Pathologen wurde die
Lokalisation des eingesandten Materials und die Fragestellung mitgeteilt. Es
wurde stets Stellung bezogen, welche pathologischen Veradnderungen im
eingesandten Material vorlagen und ob eine Resektion im Gesunden erfolgt war
oder ob dies nicht sicher zu beurteilen sei. Der Dysplasiegrad wurde bei
Adenomen stets miterfasst, auch erfolgte eine Aussage zum definitiven

Vorliegen von malignen Zellen.

3.4. Halbstrukturiertes Telefoninterview

Bei 41 der insgesamt 589 Patienten, die sich in dem beobachteten Zeitraum
einer ambulanten Koloskopie unterzogen, erfolgte ein halbstrukturiertes
Telefoninterview nach der Untersuchung. Hauptbeweggrund dieser Befragung
war die Ermittlung der Patientenzufriedenheit. Die Patienten wurden vor der
Untersuchung um ihre schriftliche Einwilligung hierfir gebeten. Der Interviewer
war nicht mit dem Untersucher identisch. Anhand eines Fragebogens (siehe
Anhang) wurde nach der Zufriedenheit mit dem Ablauf der Untersuchung,
inklusive Vorbereitung zur Untersuchung und Nachbetreuung vor der
Entlassung, gefragt. Die Patienten wurden gebeten das fir sie subjektiv
Unangenehmste im Zusammenhang mit der Darmspiegelung zu nennen und
schliel3lich wurde die Akzeptanz der bedarfsgesteuerten Gabe eines Sedativums

erfragt.
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4. Ergebnisse

4.1. Gesamtkollektiv

Vom 17.12.2003 bis zum 31.12.2004 wurden insgesamt 589 ambulante
Koloskopien am Kreiskrankenhaus Schrobenhausen durchgefihrt.

4.1.1. Alters- und Geschlechterverteilung

Es wurden 260 (44,1%) Untersuchungen an Frauen und 329 (55,9%)
Untersuchungen an Mannern durchgefthrt. Der jingste Patient war 12 Jahre,
der alteste 85 Jahre, der Altersmedian liess sich mit 63 Jahren berechnen.
(Tabelle 4.1.)

Es zeigte sich eine Verteilung zu Gunsten des mannlichen Geschlechtes in den
Altersgruppen bis 70 Jahre. Erst in der Altersgruppe uber 70 Jahre tiberwog mit
67 von 127 untersuchten Patienten das weibliche Geschlecht (siehe Tabelle
4.1.). Der hohere Anteil von Ma&nnern zeigte sich noch deutlicher in der Gruppe
der Patienten, die sich aus Vorsorgegrinden zur Untersuchung vorstellten. Dies
Uberrascht, da erfahrungsgemafd Uberwiegend Frauen die Mdglichkeit zu
Vorsorgemalinahmen wahrnehmen. Der Grund flr den hohen Anteil an Mannern
liegt an einer regen Uberweisungstatigkeit der am Kreiskrankenhaus

Schrobenhausen belegéarztlich tatigen Urologen.
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Tabelle 4.1. : Alters- und Geschlechterverteilung des Gesamtkollektives

weiblich mannlich Gesamt
12-49 Jahre 41 (7,0%) 44 (7,4%) 85 (14,4%)
50-54 Jahre 18 (3,1%) 27 (4,6%) 45 (7,7%)
55-59 Jahre 38 (6,5%) 44 (7,4%) 82 (13,9%)
60-64 Jahre 44 (7,4%) 85 (14,4%) 129 (21,8%)
65-69 Jahre 51 (8,7%) 70 (11,9%) 121 (20,6%)
iiber 70 Jahre 67 (11,4%) 60 (10,2%) 127 (21,6%)
gesamt 260 (44,1%) 329 (55,9%) 589 (100%)

4.1.2. Indikationen zur Untersuchung

Bei 207 Patienten (36,2%) erfolgte die Untersuchung zur Vorsorge, wobei bei 26
Patienten eine familiare Belastung durch das kolorektale Karzinom zu erfragen
war. Es handelte sich jeweils um einen Verwandten ersten oder zweiten Grades,
der an einem KRK erkrankt war. Die strengen Amsterdam-Kriterien wurden in
keinem Fall erfallt. Bei den Ubrigen 181 Patienten bestand keine familiare
Belastung durch ein kolorektales Karzinom.

Insgesamt 267 Patienten (46,0%) stellten sich zur ersten diagnostischen
Koloskopie vor, hiervon 66 Patienten (11,2%) bei makroskopischem
Blutnachweis im Stuhl, 51 Patienten (8,7%) bei Nachweis von okkultem Blut im
Stuhl, 101 Patienten (17,1%) bei abdominellen Beschwerden und 49 Patienten
(8,3%) bei StuhlunregelmaRigkeiten.

Bei 88 Patienten (14,8%) erfolgte die koloskopische Untersuchung zur
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Nachsorge nach einer Karzinombehandlung oder zur Verlaufskontrolle nach
vormals erfolgter Adenomektomie.

6 weitere Patienten unterzogen sich der Untersuchung zur Verlaufskontrolle bei
einer bekannten chronisch-entzindlichen Darmerkrankung (CED).

Die Indikationen zur Untersuchung der 21 verbleibenden Patienten (3,6%)
umfassten unklaren Gewichtsverlust, Anamieabklarung, suspekte Tastbefunde
und erweiterte Diagnostik vor gynakologischen Operationen.

Gerade in der jungsten Altersgruppe der bis 49-Jahrigen fallt eine hohe Anzahl
an Patienten auf, die sich bei makroskopischem Blutnachweis im Stuhl, bei
abdominellen Beschwerden und bei Stuhlunregelmalligkeiten zur Untersuchung
vorstellten. Die Anzahl der Patienten, die sich zur Kontrolle nach
Adenomektomie vorstellten, nahm erwartungsgemald mit steigendem Alter zu.
Patienten zur reinen Vorsorgekoloskopie stellten sich erst ab dem 55.

Geburtstag zur Untersuchung vor. (siehe Tabelle 4.2.)
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Tabelle 4.2. : Verteilung der Indikationen im Gesamtkollektiv

uber

Indikation 12-49 50-54 55-59 60-64 65-69 70 gesamt
Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre

Jahre
reine Vorsorge 0 0 44 61 50 26 181 (30,7%)
Vorsorge bei familiarer 0
Belastung 4 7 3 3 5 4 26 (4,4%)
makroskopisches Blut 17 8 6 13 8 14 66 (11,2%)
Hamoccult positiv 3 8 9 11 9 11 51 (8,7%)
Abdominelle 0
Beschwerden 31 9 10 16 14 21 101 (17,1%)
StuhlunregelméaRigkeit 15 8 3 5 6 12 49 (8,3%)
Kontrolle nach 0
Polypektomie 2 3 3 13 14 17 52 (8,8%)
Nachsorge 3 1 4 4 10 14 36 (6,1%)
CED 4 1 0 0 0 1 6(1,0%)
Sonstiges 6 0 0 3 5 7 21 (3,6%)
Gesamt 85 45 82 128 121 127 589 (100%)

4.1.3. Pramedikation

Es wurden 216 (36,7%) der Untersuchungen ohne jegliche Pramedikation

durchgeftuhrt. Bei 370 Untersuchungen kam ausschlief3lich Midazolam (5 bis 7,5

mg), bei zwei Untersuchungen die Kombination aus Midazolam und Ketamin und

bei einer Untersuchung Disoprivan zum Einsatz. Die Untersuchung, die mit

Disoprivan durchgefiihrt wurde, betraf einen geistig retardierten Patienten.
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4.1.4. Ergebnisse des Gesamtkollektives

Bei 589 untersuchten Patienten zeigte sich in 231 (39,2%) Fallen ein
Normalbefund fir die Schleimhaut des Dickdarmes. Die komplette Einsicht bis

zum Zokalpol war bei 557 Patienten (94,6%) mdglich.

4.1.4.1. Polypen und ihre Histologie

Bei insgesamt 189 (32,1%) der 589 Patienten erfolgte mindestens eine
Polypektomie, wovon sich bei 147 Patienten mindestens eine ektomierte Struktur
in der histologischen Begutachtung als ein tubuldres Adenom erwies, was einem
Anteil von 25,0 % der untersuchten Patienten entspricht. In 13 Fallen fand sich
ein tubulo-villdses Adenom mit geringer Dysplasie. Bei 4 Patienten zeigte sich
ein tubuldres Adenom mit schwerer Dysplasie und bei 2 Patienten ein tubulo-
villoses Adenom mit schwerer Dysplasie. In einem Fall liess sich ein
Adenokarzinom in einem tubul&ren Adenom nachweisen, die Abtragung erfolgte
im Gesunden.

Bei 52 (8,8%) Patienten fanden sich hyperplastische Polypen, in finf Fallen
konnte der abgetragene Polyp nicht geborgen werden, in drei Fallen liessen sich
nur entzindlich verandertes Gewebe und in je zwei Fallen ein histologischer
Normalbefund oder sonstige nicht adenomatdse Veranderungen nachweisen.
(siehe Tabelle 4.3.)
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Tabelle 4.3.: Histologische Befunde des polypektomierten Materials bei 189
Patienten (Mehrfachbefunde maéglich)

Tubuléres Adenom mit geringer Dysplasie 147 (77,8%)
tubulo-villéses Adenom mit geringer Dysplasie 13 (6,9%)
tubulares Adenom mit schwerer Dysplasie 4 (2,1%)
tubulo-villéses Adenom mit schwerer Dysplasie 2 (1,1%)
Adenokarzinom im tubularen Adenom 1 (0,5%)
hyperplastischer Polyp 52 (27,5%)
sonstige nicht-malignitatsverdachtige Befunde 7 (3,7%)
nicht geborgen 5 (2,6%)

4.1.4.2. Tubulare Adenome und fortgeschrittene Neoplasien

Bei ingesamt 13 Patienten wurden manifeste Adenokarzinome gefunden, es
liess sich hierbei nicht mehr eindeutig feststellen, ob diese auf dem Boden eines
tubularen Adenomes entstanden waren.

In der internationalen Literatur ist es Ublich, tubulare Adenome mit einer Groi3e
Uber 1,0 cm, tubulo-villbse Adenome, Adenome mit schwerer Dysplasie,
Adenokarzinome im Polypen und manifeste Adenokarzinome unter dem Begriff
der fortgeschrittenen Neoplasie zusammenzufassen (Imperiale, 2004; Baron,
2003; Liebermann, 2000). Wendet man diese Definition auf unser Kollektiv an,
so fanden sich fortgeschrittene Neoplasien bei 61 von 589 Patienten, was einem
Anteil von 10,4 % entspricht.

Es lasst sich nun der jeweils fortgeschrittenste Befund der Patienten benennen.
145 Patienten (24,6%) wiesen als fortgeschrittensten Befund ein tubuléres

Adenom (alle Grossen) mit geringer Dysplasie auf, 11 Patienten (1,9%) ein
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tubulo-villéses Adenom mit geringer Dysplasie, 4 Patienten (0,7%) ein tubulares
Adenom mit schwerer Dysplasie und 2 Patienten (0,3%) ein tubulo-villoses
Adenom mit schwerer Dysplasie. 1 Patientin (0,2%) wies ein Adenokarzinom im

Polypen auf und 13 weitere Patienten (2,2%) ein manifestes Adenokarzinom.
(Tabelle 4.4.)

Tabelle 4.4.. Angabe des jeweils fortgeschrittensten neoplastischen Befundes
des Gesamtkollektives (n=589)

Ambulante Koloskopien gesamt 589 100%
Normalbefund der Kolon- und Rektumschleimhaut 231 39,2%
andere Pe_lthologie fuhrend (Entzindung, Divertikulose, 189 32.1%
Proktologischer Befund)

kleines tubulares Adenom (<1,0 cm), geringe Dysplasie 115 19,5%
fortgeschrittene Neoplasie davon 61 10,4%

grolRes tubulares Adenom (>1,0cm), geringe Dysplasie 30 5,1%

tubulo-villdoses Adenom, geringe Dysplasie 11 1,9%
tubuléres Adenom, schwere Dysplasie (jede Griosse) 4 0,7%
tubulo-villdéses Adenom, schwere Dysplasie 2 0,3%
Adenokarzinom im Polypen 1 0,2%
manifestes Adenokarzinom 13 2,2%

4.1.4.3. Nebenbefunde
Nebenbefundlich fand sich in 197 (33,4%) Féallen eine Divertikulose des Sigmas

oder Kolons. Proktologische Nebenbefunde wie Hamorrhoiden, Fissuren,
Rektozelen oder Marisken fanden sich im Gesamtkollektiv in 127 (21,6 %)
Fallen.

In 29 Fallen zeigte sich das histologische Bild einer entzindlichen

Dickdarmveranderung. Diese Patienten stammten zu 86% (25 von 29 Patienten)
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aus den Altersgruppen der bis 55-Jahrigen und der Gber 70-Jahrigen. Bei 12
Patienten lag eine infektiose Kolitis vor und bei 17 Patienten konnte die Kolitis
histologisch nicht eingeordnet werden und wurde somit als unspezifisch
klassifiziert. Diese Befunde korrelieren zum einen mit der Tatsache, dass aus
den Altersgruppen zwischen 55 Jahren und 70 Jahren der grof3te Anteil der
Patienten stammte, die sich zur Vorsorgekoloskopie vorstellten. Zum anderen
spiegelt sich hier wider, dass in den unteren und oberen Altersgruppen relativ
mehr Patienten aus der Indikation *“abdominelle Beschwerden” und
“makroskopischer Blutnachweis” vorstellig wurden, beides typische Symptome
einer Kolitis.

4.2. Ergebnisse in Abhangigkeit der Untersuchungsindikation

Besonderes Interesse galt den Befunden der Koloskopie in Abhangigkeit der
Indikation, die zu der Untersuchung gefiihrt hatte. Ausgenommen wurden hierbei
alle Patienten, die sich zur Nachsorge und Kontrolle nach erfolgter Adenektomie,
mit einer chronisch-entztindlichen Darmerkrankung oder aus ,sonstigen
Griuinden” zur Koloskopie vorstellten. Bei diesen Patienten handelt es sich um ein
hochgradig vorselektioniertes Kollektiv, da bereits mindestens eine Koloskopie
vorausgegangen war oder aber auch aufgrund der Vorerkrankung andere oder
haufigere Pathologien zu erwarten waren. In die folgenden Betrachtungen
gehen also nur die Patienten ein, die sich aus Vorsorgegriinden (mit und ohne
familidre Belastung) oder aus diagnostischen Grinden (bei makroskopischem
oder okkultem Blutnachweis, bei abdominellen Beschwerden oder bei
Stuhlunregelmafigkeiten) der Untersuchung unterzogen. Aus Klinischen und
pathophysiologischen Uberlegungen wurden hierbei jeweils die
Indikationsgruppen “makroskopischer Blutnachweis” und “okkulter Bluthachweis”
sowie die Indikationsgruppen “abdominelle Beschwerden” und

Stuhlunregelmafigkeiten” zusammengefasst.
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4.2.1. Tubuldre Adenome und fortgeschrittene Neoplasien

Die Verteilung der tubularen Adenome bis 0,5 cm (Polypenknospen) variiert in
den vier definierten Indikationsgruppen nicht wesentlich. In der Gruppe mit
Blutnachweis fanden sie sich in 6,0% der Falle und in der Gruppe der Vorsorge
bei familiarer Belastung in 11,5%.

Auch bei den tubularen Adenomen der Grosse 0,5 bis 1,0 cm fallt innerhalb der
Gruppen keine signifikante Abweichung auf (8,7% in der Gruppe mit
abdominellen Beschwerden bzw. StuhlunregelmafRigkeiten bis 12,2% in der
Vorsorgegruppe).

Der Anteil der fortgeschrittenen Neoplasien ist in der Patientengruppe mit
Blutnachweis mit 14,5 % knapp doppelt so hoch wie in der Vorsorgegruppe mit
8,3 %, was allerdings kein ausreichendes Signifikanzniveau darstellt. Bei
Aufschlisselung der Untergruppen der fortgeschrittenen Neoplasien scheint in
erster Linie die hohe Anzahl an manifesten Adenokarzinomen aus dieser Gruppe
hierfir verantwortlich zu sein. Acht der fortgeschrittenen Neoplasien in der
Gruppe mit Blutnachweis im Stuhl entstammen der Indikationsgruppe
“makroskopisches Blut im Stuhl”, sieben aus der Indikationsgruppe “positiver
Hamoccult-Test”. Der alleinige Anteil an Adenokarzinomen in der
“Blutnachweisgruppe” ist auf einem 1-Prozent-Niveau signifikant hoher als in der
Gruppe der reinen Vorsorgekoloskopie (p < 0,01). (Tabelle 4.5.)

In der Gruppe der Vorsorgekoloskopie mit familidrer Belastung fand sich lediglich

eine fortgeschrittene Neoplasie.
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Tabelle 4.5.: Ergebnisse in Abhangigkeit der Untersuchungsindikation (n=474)

reine Vorsorge Blut (okkult | abd. Besch.,
Vorsorge bei fam. 0. makro- Stuhlunregel-
9 Belastung | skopisch) manigkeit
Eyli)erplast- 26 (14,4%) 2 (7,7%) 9 (7,7%) 5 (3,3%)
olyp
tubul. Adenom 15 (8,3%) | 3 (11,5%) 7 (6,0%) 11 (7,3%)
<0,5cm
tubul. Adenom | 22 (12 206) | 3 (11,5%) 11 (9,4%) 12 (8,0%)
0,5-1,0cm
fortgeschr. 15 (8,3%) 1 (3,8%) 17 (14,5%)2 7 (4,7%)
Neoplasie
davon:
tubulares 7 (3,9%) 1 (3,8%) 4 (3,4%) 2 (1,3%)
Aden. >1,0cm
tub.-vill. 5 (2,8%) - 3 (,2,6%) 2 (1,3%)
Adenom
Adenom mit 2 (1,1%) - 2 (1,7%) -
schw. Dyspl.
Adenokarz. 1 (0,5%) - 8 (7,0%) * 3 (2,0%)
Patientenzahl 181 (100%) | 26 (100%) 117 (100%) 150 (100%)

1 signifikant versus ,reine Vorsorge” (p<0,01)
2 nicht signifikant versus ,reine Vorsorge*
Die Befunde der Indikationsgruppe mit abdominellen Beschwerden oder

Stuhlunregelmalligkeiten wiesen keine signifikanten Abweichungen auf,

wenngleich doch auffallig ist, dass 3 von 7 fortgeschrittenen Neoplasien auf
einem Adenokarzinom beruhen, wohingegen dies in der Gruppe der Vorsorge

lediglich in einem Fall der insgesamt 15 fortgeschrittenen Neoplasien der Fall ist.

4.2.2. Divertikulose und proktologische Nebenbefunde

Ein proktologischer Befund fand sich in der Gruppe mit okkultem oder

makroskopischem Blutnachweis etwa doppelt so haufig wie in der

Indikationsgruppe mit abdominellen Beschwerden, Stuhlunregelmaligkeiten

oder der Vorsorgegruppe. Die Verteilung der Divertikulose zeigt keine
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Besonderheiten, zumal der héhere Anteil der Divertikulose in der Gruppe der
Vorsorgekoloskopien mit dem Fehlen von Patienten unter 55 Jahren zu
begrinden ist. (Tabelle 4.6.)

Tabelle 4.6.: Divertikulose und proktologischer Nebenbefund in Abh&ngigkeit der
Untersuchungsindikation (n=474)

Vorsorge- Blutnachweis abd. Beschwerden /
Koloskopie® (okkult o makr.) Stuhlunregelmafigkeiten

Divertikulose 82 (39,6%) 34 (29,1%) 44 (29,3%)
Proktol.

Nebenbefund 30 (14,5%) 49 (41,9%) 25 (16,7%)
Patienten 207 (100%) 117 (100%) 150 (100%)

1 reine Vorsorge und Vorsorge bei familiarer Belastung zusammengefasst

4.3. Ergebnisse in Abhangigkeit des Patientenalters

Um die Ergebnisse altersabhangig betrachten zu kdnnen, erfolgte die Einteilung
der Kollektive in 5-Jahresabstdnden zwischen dem 50. und dem 69. Lebensjahr.
Die Patienten jenseits dieser Altersgruppen wurden in einer Gruppe

zusammengefasst.

4.3.1. Tubuldre Adenome und fortgeschrittene Neoplasien

Um eine Analyse unseres Kollektives beziiglich des optimalen Beginnes der
Vorsorgekoloskopie durchfihren zu kénnen, war ein Vergleichskollektiv von
Patienten vor dem 55. Geburtstag notig. Da wir nicht Uber Patienten ohne
familiare KRK-Belastung verfligen, die sich ohne Beschwerden einer reinen

Vorsorgekoloskopie vor diesem Alter unterzogen haben, musste ein
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Vergleichskollektiv geschaffen werden. Dieses Vergleichskollektiv sollte aus
klinischen und pathophysiologischen Uberlegungen heraus am ehesten einem
asymptomatischen Kontrollkollektiv entsprechen oder einem Kollektiv, bei dem
aufgrund des Beschwerdebildes keine wesentliche Pathologie zu erwarten war.
Gerade von Patienten mit Reizdarmsyndrom ist bekannt, dass endoskopisch in
lediglich 10% der Falle eine wesentliche Pathologie zu finden ist (Klauser, 1996).
Daher entschieden wir uns Patienten mit abdominellen Beschwerden und
Stuhlunregelmaligkeiten (beides typische Symptome eines
Reizdarmsyndromes) in die Kontrollgruppe mit einzuschliessen. Schliel3lich
wurden die folgenden Kollektive gegenibergestellt:

*  “Vorsorgekollektiv” bestehend aus 196 Patienten jenseits des 55.
Geburtstages, von denen 181 aus der reinen Vorsorgegruppe und
15 aus der Vorsorgegruppe bei familiarer Belastung stammen (n =
196; 74 weiblich, 122 mannlich; Alter 55 — 85 Jahre, Altersmedian
64 Jahre)

» “Kontrollkollektiv’ bestehend aus 74 Patienten im Alter von 17 bis
54 Jahren, davon 11 Patienten aus der Gruppe der vorgezogenen
Vorsorge bei familidrer Belastung und 63 Patienten aus der
Gruppe der Patienten mit abdominellen Beschwerden und
Stuhlunregelmaligkeiten (n = 74; 35 weiblich, 39 ménnlich; Alter
17 - 54 Jahre, Altersmedian 47 Jahre)

Ab dem 56. Lebensjahr zeigen sich insgesamt signifikant hdufiger Adenome als
in den Altersgruppen des jingeren Kontrollkollektives (p<0,01) (siehe Tabelle
4.7.). In den Altersgruppen der bis 49-jahrigen und der 50- bis 54-jahrigen
Patienten fanden sich lediglich tubuldre Adenome kleiner als 1,0 cm Grésse und
keine einzige fortgeschrittene Neoplasie. Erst in den Altersgruppen ab dem 56.
Lebensjahr finden sich fortgeschrittene Neoplasien und dies in den
Altersgruppen der 55 bis 59-jahrigen, der 60 bis 64-jahrigen und der 65 bis 69-
jahrigen in jeweils 6,4%, 7,8% und 5,4% der Falle. In der Altersgruppe der tber
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70-jahrigen Patienten fanden sich in 16,7% fortgeschrittene Neoplasien, davon
ein Adenokarzinom in einem polypektomierten tubuldren Adenom, das
vollstandig abgetragen worden war. (Tabelle 4.7.)

Bei einer Vorsorgekoloskopie ab dem 50. Lebensjahr, wie von den
Fachgesellschaften gefordert, ware somit in unserem Kollektiv kein zusatzlicher

fortgeschrittener neoplastischer Befund gesehen worden.

Tabelle 4.7.. Altersabhangige Anteile an tubularen Adenomen und

fortgeschrittenen Neoplasien

Kontrollkollektiv Vorsorgekollektiv
17 — 54 Jahre 55-85 Jahre
<49 50-54 55-59 60-64 65-69 270
Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre
alle
Adenome 3 2 13 15 16 11
ohne schw. (6,0%) (8,3%) | (27,7%)* (23,4%)* (29,1%)* (36,7%)*
Dysplasie
tub. Adenom 1 2 6 6 2 2
<0,5cm (2,0%) (8,3%) | (12,8%) (9,4%) (3,6%) (6,7%)
tub. Adenom 2 i 4 5 11 6
0,5-1,0cm (4,0%) (8,5%) (7,8%) (20,0%) (20,0%)
fortgeschritt. i i 3 5 3 5
Neoplasie (6,4%) (7,8%) (5,4%) (16,7%)
davon:
tub.Ad.
>1.0cm - - 2 3 2 1
tub.-vill.
Adenom i i 1 1 1 2
Adenom mit i i i 1 i 1
schw.Dyspl.
Adenokarzi. - - - - - 1
Patienten 50 24 47 64 55 30
(100%) (100%) | (100%) (100%) (100%) (100%)

1 signifikant gegen Anteil der Adenome in der Kontrollgruppe (p<0,01)
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4.3.2. Divertikulose und proktologische Nebenbefunde

Entsprechend den Angaben in der Literatur fanden auch wir eine
altersabhangige Zunahme der Divertikulose (Parks, 1975). In der Gruppe der
70-jahrigen und dartber fand sich bei 53,5 % der Patienten eine Divertikulose,

wohingegen dies nur bei 17,8 % der 50-bis 54-jahrigen der Fall war (Grafik 4.1.).

Grafik 4.1.: Altersabhangiger Anteil der Divertikulose im Gesamtkollektiv (n =
589)

60% -

53,5%

50% A

40% -

30% A

20% A

10% A

0% -
bis 49 50-54 55-59 60-64 65-69 Uber 70
Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre

Proktologische Nebenbefunde fanden sich im Gesamtkollektiv am haufigsten in
der Gruppe der 50-bis 54-jahrigen mit 37,8 %, am wenigsten in der Gruppe der
Uber 70-jahrigen mit 17,3 % (Grafik 4.2.).
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Grafik 4.2.: Altersabhangige Verteilung von proktologischen Befunden im
Gesamtkollektiv (n = 589)
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In den beiden unteren Altersgruppen fiel eine Haufung der proktologischen
Befunde auf (Grafik 4.2.). Diese Haufung zeigt sich besonders deutlich in den
Indikationsgruppen des “makroskopischen Blutnachweises” und des “okkulten
Blutnachweises”, ebenso wie in der Indikationsgruppe “Stuhlunregelmanigkeiten”
(Tabelle 4.9.). Dies erklart sich Uber die typischen Symptome der
Hamorrhoidenerkrankung und der analen Fissuren mit Blutbeimengungen, die

Uber Vermeidung der Deféakation eine Obstipation zur Folge haben kdnnen.
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Tabelle 4.9.. Altersgruppen der 12 bis 54-jahrigen; proktologische Befunde in
Abh&ngigkeit der Untersuchungsindikation

Proktologischer

Patienten
Befund
Vorsorge bei familiarer Belastung 11 1 (9,0 %)
Makroskopisches Blut im Stuhl 25 13 (52,0 %)
Okkultes Blut im Stuhl 11 5 (45,5 %)
Abdominelle Beschwerden 40 5 (12,5 %)
StuhlunregelmaRigkeiten 23 9 (39,1 %)

4.4, Komplikationen

Bei den 589 dokumentierten Koloskopien kam es bei 14 Untersuchungen (2,8%)
zu nennenswerten Komplikationen, in deren Folge 11 Patienten (1,9%) stationar
aufgenommen werden mussten. (Tabelle 4.10.)

Bei zwei Patienten (0,3%) kam es zu einer Perforation. Hierbei handelte es sich
zum einen um eine 70-jAhrige Patientin, die sich wegen abdomineller
Beschwerden einer Koloskopie unterzog und bei der es im Bereich des Rektums
auf dem Boden einer vorbestehenden Divertikulitis zu einer retroperitonealen
Perforation eines Divertikels kam. Diese Komplikation konnte konservativ
behandelt werden, eine operative Sanierung war nicht nétig. Zum anderen
handelte es sich um einen 61-jahrigen Patienten, der sich nach erfolgter
Adenektomie zur Kontrollkoloskopie vorstellte. Es wurden erneut mehrere
Polypen abgetragen, darunter auch ein breitbasig aufsitzendes Adenom im
Bereich des Zokalpoles, das mittels Schlinge abgetragen wurde. Der Patient
stellte sich nach der Untersuchung am selben Tag erneut mit abdominellen
Beschwerden vor. Bei Nachweis einer Darmperforation erfolgte die operative
Sanierung. Im Kollektiv der Vorsorgekoloskopie (reine Vorsorgekoloskopie und
vorgezogene Vorsorgekoloskopie, n = 207) kam es zu keiner Perforation.

In 8 Fallen kam es zu einer signifikanten Nachblutung nach erfolgter
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Polypektomie, alle diese Patienten wurden stationar aufgenommen und einer
sofortigen endoskopischen Kontrolle mit eventueller Blutstillung zugefthrt. In
keinem Fall kam es zu einem tranfusionswuirdigen Hamoglobinabfall. Lediglich
einer dieser Patienten stammte aus dem Kollektiv der Vorsorgekoloskopie.
Bezogen auf 189 Patienten bei denen eine Polypektomie erfolgt war
(therapeutische Koloskopie), entsprechen diese acht Patienten einem Anteil von
4,2%, bezogen auf die Gesamtzahl der Untersuchungen einem Anteil von 1,6%.

Bei einer 54-jahrigen Patientin kam es zu einer paradoxen Reaktion auf das
verabreichte Midazolam, weshalb eine komplette Einsicht des Kolonrahmens
nicht moglich war.

Eine 41-jahrige Patientin beklagte starkste Schmerzen nach dem Trinken der
Vorbereitungslosung, weshalb eine stationdre Aufnahme zur analgetischen
Behandlung vor der Untersuchung erfolgte.

Ein 62-jahriger Patient stellte sich nach Koloskopie mit Polypektomie bei starken
Schmerzen ambulant vor, eine Perforation konnte hier ausgeschlossen werden.

Bei einem 69-jahrigen Patienten kam es nach einer Polypektomie zu einem

Kreislaufkollaps, eine stationare Aufnahme war nicht notwendig.

Tabelle 4.10.: Komplikationen

Vorsorgekollektiv Gesamtkollektiv
(n=207) (n=589)
Perforation - 2 (0,3%)
Blutung nach 1 (0,5%) 8 (1,6%)**
Polypektomie
sonstige Komplikation * 2 (1,0%) 4 (0,7%)
stationare Aufnahme 1 (0,5%) 11 (1,9%)

infolge Komplikation

*

Schmerzen nach der Untersuchung, Kreislaufprobleme, paradoxe
Medikamentenwirkung, Schmerzen bei Darmvorbereitung
**bezogen auf 189 erfolgte Polypektomien betragt die Nachblutungsrate 4,2%
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4.5. Ergebnisse Telefoninterview

Im Abstand bis zu 10 Wochen nach der Koloskopie konnten 41 Patienten
telefonisch befragt werden. Die Alters- und Geschlechterverteilung entsprach
etwa dem Gesamtkollektiv (21 weibliche und 20 mannliche Patienten, Alter 32
bis 78 Jahre, Altersmedian 64 Jahre).

38 Patienten (93 %) zeigten sich mit dem Gesamtablauf der Untersuchung
zufrieden und wuirden sich in gleicher Weise nochmals untersuchen lassen. 2
Patienten beklagten starke Schmerzen bei der Untersuchung und ungeniigende
Analgesie, eine weitere Patientin beklagte starke Schmerzen und
Unzufriedenheit nach  einer in  gleicher Sitzung  durchgeflhrten
Gummibandligatur.

Bei 17 Patienten erfolgte bereits initial die Gabe einer Pramedikation. Von 24
Patienten, die initial keine Pramedikation erhielten, war bei 8 Patienten im
Verlauf der Untersuchung die Gabe eines Sedativums (Midazolam) nétig.

16 Patienten (39 %) erhielten wahrend der gesamten Untersuchung keine
Medikation, wovon 11 Patienten jederzeit erneut auf eine Pramedikation
verzichten, aber funf weitere bei einer erneuten Koloskopie auf einer
Pramedikation bestehen wirden.

Die Medikation (samtlich Midazolam) wurde von keinem Patienten als
unangenehm empfunden.

Befragt danach, was denn im Gesamtzusammenhang mit der Koloskopie das
Unangenehmste fur den Patienten gewesen sei, gaben 19 Patienten Schmerzen
im Zusammenhang mit der Untersuchung, 14 Patienten das Trinken der
Vorbereitungslosung, 3 Angst vor dem Ergebnis oder der Untersuchung an sich
und jeweils ein Patient Schmerzen bei der Darmreinigung und die Haufigkeit der

Toilettengdnge an. 7 Patienten konnten keine Unannehmlichkeiten finden.

44



5. Diskussion

5.1. Hintergrund

Das kolorektale Karzinom stellt eine Erkrankung des mittleren bis hohen
Lebensalters dar mit erheblicher soziobkonomischer Bedeutung. In beiden
Geschlechtergruppen gehort es zu den fihrenden Karzinomentitaten, obgleich
die Mortalitatsrate etwas gunstiger ist als beim Lungenkarzinom des Mannes und
beim Mammakarzinom der Frau. Bei rechtzeitiger Diagnosestellung ist das KRK
heilbar.

In mehreren Fall-Kontroll- und Kohorten-Studien konnte eine Senkung von
Mortalitstt und Inzidenz des KRK durch eine endoskopische
Vorsorgeuntersuchung gezeigt werden (Muller, 1995; Winaver, 1993). Obgleich
noch keine randomisierten und kontrollierten Studien zur Vorsorgekoloskopie
vorliegen findet sich in der internationalen Literatur doch ein Konsens uber ihren
hohen Stellenwert in der Pravention des KRK (Axon, 2004; Classen, 2004).
Nachdem auch die deutschen Fachgesellschaften in den vergangenen Jahren
die Koloskopie als Bestandteil der Darmkrebsvorsorge in ihre Richtlinien
Ubernommen haben, trat am 01.10.2002 die Regelung der Vorsorgekoloskopie
ab dem 55. Geburtstag im Abstand von 10 Jahren bis zum 75. Lebensjahr als
kassenéarztliche Leistung in Kraft. In der Folge kam es durch zahlreiche
Kampagnen, unter anderem durch die Felix-Burda-Stiftung und die Deutsche
Krebshilfe, zur Mobilisierung einer erheblichen Zahl von untersuchungswilligen
Kassenpatienten. Das besondere an diesen Patienten war, dass es sich um
Patienten samtlicher Altersgruppen handelte, da sich selbstverstandlich auch
Patienten alterer Jahrgange zur Teilnahme an der Vorsorge bereit erklarten.
Dieser Umstand ermdglichte die altersabhangige Erfassung von koloskopischen
Befunden asymptomatischer Patienten.

Im Einzugsbereich des Kreiskrankenhauses Schrobenhausen war zum Zeitpunkt
des Inkrafttretens der Vorsorgekoloskopie flr Kassenpatienten kein

gastroenterologischer Facharzt mit Ermachtigung zur ambulanten Koloskopie
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vertreten, weshalb am 17.12.2003 die Ermachtigung zur Durchfiihrung der
ambulanten Koloskopie, gebunden an den gastroenterologischen Chefarzt (apl.
Prof. Dr. med. Norbert Schindlbeck) erfolgte.

Aufgrund der regen Nachfrage fir die Vorsorgekoloskopie bestanden anfanglich

Wartezeiten bis zu 3 Monaten, die mittlerweile vollstandig abgebaut sind.

5.2. Demographische Daten und Untersuchungsindikationen

In dem beobachteten Zeitraum vom 17.12.2003 bis zum 31.12.2004 wurden
insgesamt 589 ambulante Koloskopien im Kreiskrankenhaus Schrobenhausen
durchgefiihrt. Die Altersspanne reichte von 12 bis 89 Jahren. Der Anteil der
mannlichen Patienten tberwog mit 55,9%. Gut ein Drittel (n = 207) der Patienten
stellten sich zur reinen Vorsorgekoloskopie vor, knapp ein Funftel bei okkultem
oder makroskopisch nachweisbarem Blut im Stuhl und etwa ein Viertel bei
abdominellen Beschwerden oder Stuhlunregelméafigkeiten. Die Ubrigen
Patienten unterzogen sich der Untersuchung zur Nachsorge, Kontrolle bei
chronisch entzindlicher Darmerkrankung oder aus anderen Indikationen.

181 der 207 Patienten, die sich zur Vorsorge vorstellten, wiesen keine familiare
Belastung durch ein KRK auf, wohingegen 26 dieser Patienten einen
Verwandten ersten oder zweiten Grades benennen konnten, der an einem KRK
erkrankt war. Die Amsterdam-I1I-Kriterien wurden in keinem Fall erfillt, somit lag
kein Verdacht auf ein HNPCC (hereditdres nicht-polyptses kolorektales
Karzinom) vor.

Zur Geschlechterverteilung bei der Vorsorgekoloskopie in Deutschland liegen
wenige Daten vor. In einer Arbeit von Hippe waren von 1117 Patienten, die sich
zur Vorsorgekoloskopie vorstellten 69,5% Frauen und nur 30,5 % Manner
(Huppe, 2004). In einem Screeningkollektiv von 557 Patienten waren 277 Frauen
(49,7%) und 280 Manner (50,3%) (Sieg, 2003). Die Zusammensetzung der
Patienten der Arbeit von Kollegen Sieg, die aus 24 gastroenterologischen

Schwerpunktpraxen in ganz Deutschland rekrutiert wurden, spiegelt sicherlich
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ein realistischeres Bild wider als das Kollektiv des Kollegen Huppe, das aus
lediglich 2 Praxen stammte (Sieg, 2003 und Huppe, 2004).

In unserem Kollektiv der Vorsorgeuntersuchungen lberwog der Anteil der
mannlichen Patienten mit 62,3% (Gesamt 207 Patienten, 78 Frauen, 129
Manner). Dies fiihren wir auf eine rege Uberweisung der am Kreiskrankenhaus
Schrobenhausen tatigen urologischen Belegarzte zurlick. In anderen
Fachgebieten wie der Urologie aber auch der Gynakologie ist die regelmalige
Vorsorge ein bereits festverankerter Bestandteil der taglichen Praxis,
wohingegen in der Allgemeinmedizin oder der Inneren Medizin ein geringerer
Anteil der Konsultationen aus reinen Vorsorgebelangen stattfindet. Ferner wird
es einem Kollegen, der einen Patienten in seinem Fachgebiet aus Grinden der
Vorsorge behandelt, sicherlich leichter fallen, ihn zur Vorsorge in anderen
Fachgebieten zu gewinnen, als wenn er sich lediglich aus kurativen
Bedurfnissen vorgestellt hétte. Es scheint, dass die unterschiedlichen
Uberweisungsmodalitaten und die Motivationsfahigkeit der niedergelassenen
Kollegen entscheidend zZu einer regional unterschiedlichen

Geschlechterverteilung beitragt.

5.3. Befunde im Gesamtkollektiv und Vorsorgekollektiv

Ein tubulares Adenom konnte bei 25,0 % der Patienten des Gesamtkollektives
endoskopisch abgetragen und histologisch gesichert werden. Ein Malignom fand
sich bei 13 Patienten (2,2%). Eine Divertikulose fand sich im Gesamtkollektiv bei
einem Drittel der Patienten, ein proktologischer Befund in gut einem Funftel der
Falle.

In einer Arbeit von Hippe wurden bereits erste Erfahrungen mit der
Vorsorgekoloskopie in Deutschland berichtet (Huppe, 2004). Herr Hippe fand
bei 1117 Patienten (mit und ohne familiare Belastung durch ein kolorektales
Karzinom) in 1 % Malignome und in 28,4 % tubuldre Adenome unterschiedlicher

Fortgeschrittenheit, die Rate an fortgeschrittenen Neoplasien ist der Arbeit leider
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nicht zu entnehmen. Was die Vorsorgekoloskopie betrifft, simmen unsere Daten
beziglich Malignom- und Adenomhaufigkeit weitgehend mit den Daten des

Kollegen Huppe uberein (siehe Tabelle 5.1.).

Tabelle 5.1.: Malignome und Adenome bei der Vorsorgekoloskopie; Daten von
Huppe et al. (2004) und eigene Daten

Hippe et al. (2004) eigene Daten

Patientenanzahl 1117 (100%) 207 (100%)
davon mit fam.

Belastung 139 (12,4%) 26 (12,6%)
Malignome * 11 (1,0%) 1 (0,5%)
Adenome alle Grossen 317 (28,4%) 58 (28,0%)
Fortgeschrittene : 0
Neoplasien nicht angegeben 13 (6,3%)

1 sowohl manifeste Karzinome, als auch Karzinome im Polypen

5.4. Befunde nach Indikationen

Die von Sieg und Huppe erhobenen Daten beziehen sich ausschliel3lich auf
asymptomatische Patienten, die sich zur reinen Vorsorgekoloskopie vorgestellt
hatten (Sieg, 2003; Huppe, 2004).

Unsere Absicht war es, eine Ubersicht iber die koloskopischen Befunde in
Abhé&ngigkeit von der Untersuchungsindikation und im Vergleich zur
Vorsorgekoloksopie zu erlangen. Hierbei zeigte sich, dass die Rate an
manifesten Adenokarzinomen und an fortgeschrittenen Neoplasien in der
Gruppe der Patienten, die sich bei Blutnachweis im Stuhl (makroskopisch oder
okkult) vorstellten, signifikant héher lag als in der Vorsorgegruppe. Dieses
Ergebnis ist sicherlich zu erwarten gewesen, unterstreicht aber die Wichtigkeit

der Untersuchung auf okkultes Blut im Stuhl. Insbesondere gilt dies fur die
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Detektion manifester sporadischer Karzinome. Ein Einwand ist sicherlich, dass
es sich bei der Patientengruppe, die sich zur Vorsorgekoloskopie vorstellt, in der
Regel um Menschen mit einem, im Vergleich zur durchschnittlichen Bevolkerung,
gesteigerten Gesundheitsbewul3tsein handelt, was sich auch in der Vermeidung
von Risikofaktoren fur das kolorektale Karzinom und somit in seiner Inzidenz
widerspiegeln konnte. Hier seien die Adipositas, das Rauchen und die Menge
des konsumierten Fleisches als Beispiele genannt. Somit handelt es sich bei
dem Vorsorgekollektiv um ein selektioniertes Patientengut, dieses Problem liegt
aber jeglicher Vorsorgeuntersuchung in unterschiedlichem Mal3e zugrunde. Aber
gerade dieses Argument hebt umso mehr die Bedeutung des Testes auf
okkultes Blut als sensitiven Suchtest hervor, der unter der Euphorie der
neuetablierten Vorsorgekoloskopie keinesfalls an Bedeutung verlieren darf. Er
hat die Mehrheit der Patienten als Zielgruppe, die sich einer Vorsorgekoloskopie
entziehen und die vermutlich auch aufgrund ihres Verhaltens ein hoéheres
Risikoprofil zur Entstehung eines KRK mitbringen.

Erwahnenswert erscheint auch die Tatsache, dass in der Indikationsgruppe des
makroskopischen Blutnachweises ein Uberdurchschnittich hoher Anteil an
proktologischen Befunden zu verzeichnen ist, dies fallt besonders bei den
jungeren Patienten auf. Hamorrhoidalblutungen und Fissuren sind vor allem im
mittleren und jingeren Lebensalter ein haufiger Grund fur Blutbeimengungen im
Stuhl.

Die Indikation abdominelle Beschwerden oder StuhlunregelmaRigkeiten
erbrachte eine zwar hohere Anzahl an Adenokarzinomen, dafir aber nicht so
viele fortgeschrittene Neoplasien, wie in der Vorsorgegruppe. Eine Signifikanz
lasst sich nicht ableiten. Auch proktologische Befunde oder die Divertikulose
kommen in dieser Indikationsgruppe nicht haufiger vor als in anderen Gruppen,
obwohl dies vielleicht zu erwarten gewesen waére.

Eine Analyse der Patienten, die sich bei einer familiaren Belastung zur
Vorsorgekoloskopie vorstellten ist aufgrund der sehr geringen Patientenzahlen
schwierig. Bei 7 der 26 Patienten dieser Indikationsgruppe wurden tubulare

Adenome entdeckt, eine fortgeschrittene Neoplasie fand sich nicht. Auch wenn
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die Amsterdamkriterien bei diesen Patienten nicht erfillt wurden, so ist ihr
Darmkrebsrisiko doch um das etwa 3-fache erhdht. Gerade diese Gruppe sollte

deshalb besonders fir die Vorsorgekoloskopie mobilisiert werden.

5.5. Alter zu Beginn der Vorsorgekoloskopie

Imperiale und Kollegen verdffentlichten im Jahre 2002 Ergebnisse von
Koloskopien an 906 freiwilligen, asymptomatischen Personen im Alter zwischen
40 und 49 Jahren (Imperiale, 2002). Sie fanden in 8,7 % ein tubuldres Adenom
und in 3,5 % eine fortgeschrittene Neoplasie. Ein Karzinom konnte nicht
nachgewiesen werden. Die Autoren schlussfolgern hieraus, dass eine
Screening-Koloskopie bei Personen unter 50 Jahren nicht sinnvoll ist. Ferner ist
ein Nutzen durch die Vorsorgekoloskopie in der bereits erwdhnten National
Polyp Study aus dem Jahre 1993 bewisen worden (Winawer, 1993). Das mittlere
Alter dieses Kollektives betrug 61 Jahre. In einer Fall-Kontroll-Studie aus dem
Jahre 1995 (Muller, 1995) konnte ebenfalls eine Reduktion des kolorektalen
Karzinoms um 50 % nachgewiesen werden. Die Patienten dieses Kollektives
wiesen ein mittleres Alter von 67,2 Jahren (Rektumkarzinom) und 66,2 Jahren
(Kolonkarzinom) auf. Aus der Zusammenschau dieser Ergebnisse erscheint ein
Beginn der Vorsorgekoloskopie ab dem 50. Lebensjahr als sinnvoll, ab dem 56.
Lebensjahr aber nicht erwiesenermal3en als falsch.

Zur Losung dieses Widerspruches untersuchte Sieg ein Vorsorgekollektiv im
Alter von 50 bis 60 Jahren mit und ohne familiarer Belastung durch ein
kolorektales Karzinom (nicht HNPCC) und fand in der Altersgruppe der 50 bis
54-Jahrigen ohne familiare Belastung deutlich haufiger fortgeschrittene
Neoplasien (in 8,9 % der Félle bei 112 Patienten) als Imperiale in seiner
Untersuchung an asymptomatischen Personen im Alters von 40 bis 49 Jahren
(Sieg, 2003 und Imperiale, 2002). Daraus zieht Herr Sieg den Schluss, dass die
Vorsorgekoloskopie bereits ab dem 50. Geburtstag, wie von den

Fachgesellschaften gefordert, durchgefiihrt werden sollte. Unsere eigenen Daten
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konnten diese Schlussfolgerung nicht stiitzen (siehe Tabelle 5.2.).

Tabelle 5.2.: Befundverteilung Vorsorgekoloskopie im Vergleich

Sieg (2003)
ohne familiare Belastung Eigene Daten
Alter 50-54 Jahre | 55-59 Jahre | 50-54 Jahre | 55-59 Jahre
Patientenzahl 112 (100%) | 210 (100%) | 24 (100%)! | 47 (100%) 2
alle Adenome 23 (20,5%) | 45 (21,4%) 2 (8,3%) 13 (21,3%) 3
E’gg%?;ggi“e”e 10 (8,9%) | 22 (10,4%) i 3 (6,4%)
Karzinom 1 (0,9%) 1 (0,5%) - -

1 davon 7 Patienten mit familidrer KRK-Belastung
2 samtlich Patienten ohne familiare KRK-Belastung

3 signifikant vs. Adenomanteil der 50-54-jahrigen der eigenen Daten

In unserem Kontrollkollektiv der unter 55-jahrigen fand sich keine fortgeschrittene
Neoplasie und der Gesamtanteil an Adenomen lag mit 8,3% in der gleichen
GrolRenordnung wie in dem Kollektiv der 40 bis 49-jahrigen von Imperiale
(Imperiale, 2002). Erst in der Gruppe der Uber 55-jahrigen sahen wir
fortgeschrittene Neoplasien und einen signifikant hoheren Anteil an Adenomen.
Daher erscheint unseres Erachtens zum jetztigen Zeitpunkt die Forderung nach
einer Vorverlagerung des Beginns der Vorsorgekoloskopie nicht gerechtfertigt.
Es mussen weitere Untersuchungen folgen um die Frage nach dem optimalen
Beginn des Koloskopie-Screenings zu beantworten. Wiinschenswert wére ein
Vergleich eines Kollektivs, das zur Vorsorge lediglich den Test auf okkultes Blut
(FOBT) verwendet, mit einem Kollektiv, das eine Kombination von Koloskopie
und FOBT durchfuhrt. Eine Laufzeit von mindestens 10 Jahren misste hierzu

gewabhrleistet sein.
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5.6. Komplikationen

Im Kollektiv der Vorsorge kam es zu keiner Perforation im Rahmen der
Untersuchungen, zu einer Nachblutung nach erfolgter Polypektomie (der Patient
wurde zur Blutstillung rekoloskopiert und stationar aufgenommen) und zu zwei
ambulant zu beherrschenden Komplikationen. Somit trat hier keine erhdhte
Komplikationsrate auf.

Im Gesamtkollektiv kam es zu zwei Perforationen. Einmal im Rahmen einer
diagnostischen Koloskopie (retroperitoneale Divertikelperforation im
Sigmabereich bei Schlingenbildung; durch konservative Therapie beherrschbar),
das andere Mal im Rahmen einer therapeutischen Koloskopie (Abtragung eines
breitbasig-aufsitzenden Polypen im Zokalbereich, operative Sanierung noétig).
Somit war die Komplikationsrate nicht erhdoht und entsprach internationalen
Vergleichen (Gatto, 2003).

5.7. Wahrnehmung des Angebotes zur Vorsorgekoloskopie

Zum Einzugsgebiet des Kreiskrankenhauses Schrobenhausen gehdren nach
Angaben des Landratsamtes Neuburg-Schrobenhausen vom 30.06.2003 etwa
29500 Personen (Bayerisches Landesamt fur Statistik und Datenverarbeitung,
2003). Der einzige Anbieter zur ambulanten Koloskopie einschlie3lich der
Vorsorgekoloskopie befindet sich am Kreiskrankenhaus Schrobenhausen. Nach
Angaben des Statistischen Bundesamtes Deutschland waren im Jahre 2003
24,7 % der Gesamtbevolkerung uber 60 Jahre alt. Legt man diese Zahl
zugrunde, so lebten im Jahr 2003 7286 Personen Uber 60 Jahren im
Einzugsgebiet des Kreiskrankenhauses Schrobenhausen. Zuziglich der
Personen zwischen 55 und 60 Jahren waren also knapp 8000 Personen in dem
Alter, in dem sie sich einer Vorsorgekoloskopie unterziehen sollten. Davon
haben sich im Jahr 2004 genau 207 vorgestellt, was einem Anteil von 2,6 %

entspricht. Dies deckt sich mit Angaben aus der Literatur, die eine maximal 5-
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prozentige Teilnahme an der Vorsorgekoloskopie in Deutschland beschreiben
(Classen, 2004). Ein eventuelles Abwandern von Patienten aus dem
Einzugsgebiet des Kreiskrankenhauses Schrobenhausen in benachbarte
Gebiete ist schwer zu erfassen, durfte sich aber durch Patienten, die aus
benachbarten Gegenden das Kreiskrankenhaus extra zur Koloskopie aufsuchen,
wieder ausgleichen.

Nun kbénnte man entgegensetzen, dass die Vorsorgekoloskopie bei einem
unauffalligen Befund nur alle 10 Jahre indiziert ist und diese Zahl von 2,6 % der
Bevodlkerung, die an der Vorsorge teilnahmen, auf 10 Jahre hochgerechnet
immerhin ein Funftel der Bevolkerung darstellt. Allerdings besteht erst seit
Oktober 2002 die Mdglichkeit zu dieser Vorsorgemdglichkeit und somit ist ein
grofRer Nachholbedarf mit Beginn der Vorsorgekoloskopie am Kreiskrankenhaus
Schrobenhausen zu decken gewesen, was sich auch an den initial sehr hohen
Wartezeiten auf die Untersuchung widerspiegelte. Es ist also eher davon
auszugehen, dass der Anteil der Personen, die das Angebot der koloskopischen
Vorsorge nutzen, kinftig wieder abnehmen wird. Diese Feststellung unterstreicht
einmal mehr die Notwendigkeit der Untersuchung auf okkultes Blut im Stuhl, die
bei Nicht-Wahrnehmung der Vorsorgekoloskopie nach Ansicht der
Fachgesellschaften jahrlich erfolgen sollte, derzeit aber auch in diesen Fallen nur
alle zwei Jahre erstattet wird. Ferner wird die Frage aufgeworfen, ob sich eine
Inzidenzsenkung des kolorektalen Karzinoms bei so geringer Teilnahme an der
Vorsorgekoloskopie Uberhaupt bemerkbar machen wird. Im schlimmsten Fall
wird kein Erfolg durch diese kostenintensive MalRnahme sichtbar und die
Malnahme selber somit aus dkonomischer Sichtweise nicht mehr effizient sein
und folglich auch nicht mehr erstattet werden. Es ware also dringend ndétig, die
Teilnahme an der Vorsorgekoloskopie durch weitere Kampagnen zu steigern,
um auch eine Effektivitat in einigen Jahren durch eine Senkung der Inzidienz des
kolorektalen Karzinomes nachweisen zu konnen.

In einer telefonischen Befragung in Form eines halbstrukturierten Interviews
konnte in den Wochen jeweils nach einer erfolgten Koloskopie eine hohe

Zufriedenheit der Patienten mit dem Ablauf der Untersuchung dokumentiert
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werden. 93 % der Befragten wirden sich jederzeit zu selben Bedingungen
untersuchen lassen. Die Darmvorbereitung wurde von 34 % der befragten
Patienten als unangenehm empfunden. Die bedarfsangepasste Pramedikation
mit Midazolam erwies sich als praktikabel, obgleich aber 46 % der Befragten
Schmerzen im Zusammenhang mit der Untersuchung angaben. Bei 16 (24 %)
der befragten 41 Patienten erfolgte die Koloskopie komplett ohne Medikation,
wovon sich 11 erneut ohne jegliche Medikation koloskopieren lassen wirden.
Dies zeigt, dass eine diagnostische Koloskopie, wie von den Fachgesellschaften
vorgeschlagen, durchaus ohne Pramedikation stattfinden kann und auch von

den Patienten akzeptiert wird.
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6. Zusammenfassung

Das kolorektale Karzinom ist eine Tumorerkrankung von enormer
soziobkonomischer Bedeutung, die aber bei rechtzeitiger Diagnosestellung
durch eine Operation kurativ heilbar ist. Eine Reduktion der Inzidenz des KRK
durch endoskopische Abtragung der postulierten Vorlauferstadien ist in
mehreren Studien gezeigt worden, so dass schlie3lich die Fachgesellschaften
die Empfehlung zur Vorsorgekoloskopie ab dem 50. Lebensjahr in ihre Leitlinien
Ubernommen haben. Mit Beginn des Vorsorgekoloskopieprogrammes ab dem
55. Geburtstag zum 01.10.2002 bestand die einmalige Gelegenheit
koloskopische Befunde an asymptomatischen Patienten aller Altersgruppen
jenseits dieses Alters zu erfassen.

Obwohl bereits erste Ergebnisse publiziert wurden, ist die Datenlage zu
Ergebnissen und zur Akzeptanz der Vorsorgekoloskopie sparlich. Ziel der
vorliegenden Arbeit war eine Erfassung von koloskopischen
Untersuchungsergebnissen in Abhangigkeit der zur Untersuchung fiihrenden
Indikation und insbesondere im Vergleich zu Befunden aus der reinen
Vorsorgekoloskopie. Ferner sollte zu der Frage Stellung genommen werden, ob
der Beginn der Vorsorgekoloskopie ab dem 55. Geburtstag ausreichend ist, oder
ob, wie von den Fachgesellschaften gefordert, das 50. Lebensjahr als
Altersgrenze gelten sollte.

Das Kreiskrankenhaus Schrobenhausen besitzt seit dem 17.12.2003 die
kassenarztliche Erméchtigung zur ambulanten Koloskopie als alleiniger Anbieter
im gesamten Einzugsgebiet (29 500 Personen). Erfasst wurden samtliche 589
ambulant durchgeftihrten Koloskopien im Zeitraum vom 17.12.2003 bis
31.12.2004 samt demographischer Daten, Indikation zur Untersuchung,
makroskopischem und histologischem Befund und Komplikationen. Mittels
halbstrukturiertem Telefoninterview erfolgte einige Wochen nach der
Untersuchung die Befragung von 41 Patienten bezuglich der Zufriedenheit mit

der Untersuchung.
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Von den 589 untersuchten Patienten waren 260 Frauen (44,1 %) und 329
Manner (55,9 %). Der Anteil der Vorsorgekoloskopien betrug 35,1 %, worunter
auch 26 Patienten mit einer familiaren KRK-Belastung waren. Weitere wichtige
Indikationen waren der Nachweis von makroskopischem oder okkultem Blut im
Stuhl, abdominelle Beschwerden oder Stuhlunregelméfigkeiten. Insgesamt
wurde bei 145 Patienten (24,6 %) mindestens ein tubulares Adenom entfernt, bei
61 Patienten (10,4 %) zeigte sich eine fortgeschrittene Neoplasie und bei 13
Patienten (2,2 %) ein Adenokarzinom. Der Anteil einer Divertikulose entsprach
dem in der Literatur angegebenen und erreichte in der Altersgruppe der tber 70-
jahrigen maximal 53,5 %.

In der Indikationsgruppe “Nachweis von makroskopischem oder okkultem Blut”
fanden sich signifikant mehr Karzinome als in der Vorsorgegruppe (7,0% vs.
0,5%). Der Nachweis von Blut im Stuhl bleibt somit eine wichtige Indikation zur
Koloskopie, insbesondere fir Patienten, die nicht am Koloskopie-Screening
teilnehmen, und fir die Entdeckung von kolorektalen Karzinomen, die nicht auf
dem Boden der Adenom-Karzinom-Sequenz entstehen.

Die Schaffung eines Vergleichskollektives von Patienten im Alter unter 55 Jahren
und ohne Vorselektion beztiglich Adenomen oder fortgeschrittenen Neoplasien
ermodglichte  uns eine Aussage Uber den optimalen Beginn des
Koloskopiescreening in der Allgemeinbevolkerung. Erst in der Altersgruppe der
55 bis 59-jahrigen sahen wir einen signifikanten Anstieg der tubularen Adenome.
Auch fortgeschrittene Neoplasien fanden sich nicht in jingeren Altersgruppen.
Daher erscheint der Beginn der Vorsorgekoloskopie ab dem 55. Geburtstag
durchaus gerechtfertigt. Lediglich bei Angehdrigen von Risikogruppen ist ein
fruherer Beginn der Vorsorgekoloskopie vertretbar. In dem beobachteten
Zeitraum wurde keine erhohte Komplikationsrate im Rahmen der
Vorsorgekoloskopie beobachtet.

Unter Berilcksichtigung der Einwohnerzahl des Einzugsgebietes des
Kreiskrankenhauses Schrobenhausen hat nur ein geringer Anteil an Personen
im  beobachteten Zeitraum die Moglichkeit zur Vorsorgekoloskopie

wahrgenommen. Von diesen Personen aber wurde die ambulante
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Koloskopiemdoglichkeit gut angenommen. Nach initial hohen Wartezeiten von
mehreren Wochen betrugen sie gegen Ende des Beobachtungszeitraumes
lediglich 1-2 Wochen. Die nach der Untersuchung befragten Patienten gaben
eine hohe Zufriedenheit mit dem Ablauf der Untersuchung an. 93 % der
Befragten wirden sich jederzeit wieder in dem erlebten Rahmen koloskopieren
lassen. Die Verfahrensweise der bedarfsangepassten Medikation mit Midazolam
zur diagnostischen Koloskopie hat sich bewahrt.

Letztlich wird sich eine Senkung der Inzidenz des KRK erst in einigen Jahren
bemerkbar machen. Aussagekraftige randomisierte und kontrollierte Studien
missen folgen um ausreichende Informationen Uber die Effektivitdt und
Auswirkungen eines Screeningkoloskopieprogrammes zu erhalten (Axon, 2004).
Zu hoffen ist, dass die zu erwartenden Auswirkungen nicht aufgrund mangelnder
Wahrnehmung der Vorsorgekoloskopie in den hohen Inzidenzzahlen untergehen
werden und somit Argumente gegen eine Fortsetzung dieser
ScreeningmalRnahme liefern wirden.
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7. Anhang

7.1. Erfassungsbogen ambulante Koloskopien

A. Name

Vorname

B. Datum der Untersuchung

C. Alter am Tag der Untersuchung (in Jahren)

D. Geschlecht weiblich (1)

mannlich (2)

E. Grund der Koloskopie Vorsorge (keine Symptome)

familiare Belastung
nein (0)
jaimAlter <45 Jahre (1)
> 45 Jahre (2)

andere Indikation

makroskopisches Blut (3)

positiver Stuhltest (4)

abdominelle Beschwerden (5)
Stuhlunregelmafigkeiten (6)

Kontrolle nach Polypektomie (7)
Nachsorgeuntersuchung (8)

Chronisch entziindliche Darmerkrankung (9)
Andere (z.B  Tastbefund, praoperative

Diagnostik, Gewichtsverlust...) (10)

F. Pramedikation ohne (0)

mit

Midazolam (1)

Ketamin (2)

Disoprivan (3)

Midazolam und Ketamin (4)

G. Ergebnis der Koloskopie (Mehrfachnennung maglich)

unauffalliger Befund fiir Kolon (0)
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Polypen
Anzahl 1 Polyp (1)
2-5 Polypen (2)
> 5 Polypen (3)
Carcinomverdachtiger makroskopischer Befund
ohne Stenose (4)
stenosierend (5)
Entzindliche Veranderungen an Rektum, Kolon oder
lleum (6)
Divertikulose oder -itis (7)
Proktologischer Nebenbefund (8)
keine vollstandige Einsicht des Kolons / Abbruch (9)
sonstige (10)
H. Histologie keine Histologie (0)
Polyp
Adenom - keine / geringgradige Dysplasie (1)
Adenom — mittelgrad. / schwere Dysplasie (2)
entzundlich (3)
hyperplastisch (4)
hamartomatos (5)
tubulo-villés (5a)
Carcinom
Adeno (6)
muzintses Adeno (7)
Siegelring (8)
undifferenziert (9)
sonstige (10)
Kolitis / lleitis
entzundlich / unspezifisch entzindlich (11)
pseudomembranés (12)
ischamisch (13)
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infektios (14)
Normalbefund (15)
Sonstiges (16)
I. Komplikationen der Koloskopie
ohne (0)
Nachblutung (1)
Perforation (2)
Paradoxe Medikamentenwirkung (3)
Schmerzen nach Untersuchung (4)
Schmerzen bei Vorbereitung (5)
J. Stationarer Aufenthalt in der unmittelbaren Folge
nein (0)
ja(1)
K. Grisse des grossten entfernten tubularen Adenoms
keines (0)
bis 0,5 cm (1)
0,5-1,5cm (2)
Uber 1,5 cm (3)

60



7.2. Erfassungsbogen Telefoninterview

Evaluationsbogen zur telefonischen Befragung nach erfolgter ambulanter
Koloskopie

Name: Vorname:

Telefonnummer:

Datum der Untersuchung:

Datum der Befragung:

weiblich ~ ménnlich

Grund der Untersuchung:

Vorsorge (keine Symptome)

Familiare Belastung Wer ? In welchem Alter ?

Symptome (welcher Art ?)

Haben sie schon einmal von Darmkrebsvorsorge gehort ?
Stuhltest auf verstecktes Blut ?
Darmspiegelung zur Vorsorge ?

Polypen als Vorlaufer von Darmkrebs ?
familiare Belastung ?
Sonstige Risikofaktoren ?

Rauchen

Fettleibigkeit

Bewegungsmangel

Obst und Gemise

Alkoholkonsum

Fleisch

Wer hat Ihnen das Krankenhaus Schrobenhausen zur Darmspiegelung

empfohlen ? Hausarzt
Verwandte
Bekannte / Freunde
Tag der offenen Tur

sonstiges
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Was war fur Sie das Unangenehmste im Zusammenhang mit der
Darmspiegelung ?
Trinken der Vorbereitungslésung
Haufige Toilettengénge
Schmerzen bei Darmreinigung
Schamgefuhl bei Untersuchung
Schmerzen bei Untersuchung
Angst vor dem Ergebnis der Untersuchung
Sonstiges
Falls Sie ein Beruhigungsmittel zur Untersuchung bekommen haben:
Empfanden Sie die Gabe eines Beruhigungsmittels als
unangenehm ?
Falls Sie kein Beruhigungsmittel zur Untersuchung erhalten haben:
Weshalb haben Sie auf ein Beruhigungsmittel verzichtet ?
Wirden Sie erneut auf die Gabe von Beruhigungsmitteln zur
Darmspiegelung verzichten ?
Welche Verbesserungsvorschlage haben Sie zur Durchfiihrung der ambulanten
Darmspiegelungen am Krankenhaus Schrobenhausen ?
Vielen Dank fur lhre Mithilfe !!!
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