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Bereits vor 20 Jahren zeigte die Minne-
sota Colorectal Cancer Control Study,
dass die jährliche Anwendung des Tests
auf okkultes Blut im Stuhl die Darm-
krebsmortalität um ein Drittel senkt. Ei-
nige Jahre später wurde daraufhin diese
Screeningmethode von mehreren Fach-
gesellschaften empfohlen und von Kran-
kenversicherungen übernommen. Inzwi-
schen haben moderne endoskopische
Verfahren das Darmkrebsscreening opti-
miert, sodass diese Methode heute als
Goldstandard gilt. 

Die Screeningendoskopie
im Visier von KRK-Inzidenz
und -Mortalität

Nishihara und Kollegen (1) gingen der
Frage nach, inwieweit sich die Screening-
endoskopie (Kolonoskopie und flexible
Sigmoidoskopie) auf die Inzidenz und
die Mortalität von Kolorektalkarzinomen
(KRK) im Langzeitverlauf auswirkt. Frag-
lich erschien dabei auch, ob die flexible
Sigmoidoskopie die Inzidenz und die
Mortalität proximaler Kolonkarzinome zu
verringern vermag. Unklar war ferner,
warum ein beachtlicher Teil der Teilneh-
mer trotz eines kürzlich erfolgten Scree-
nings ein Karzinom entwickelte.
Die Autoren analysierten dazu die Daten
zu KRK-Fällen und die Mortalitätsraten der
Nurses Health Study und der Health Pro-
fessional Follow-up Study. Insgesamt wur-
den die Daten von 88 902 Teilnehmern
berücksichtigt, welche über einen Zeit-
raum von 22 Jahren beobachtet wurden

(gesamter Studienzeitraum 1988 bis 2012).
Sie dokumentierten 1815 inzidentale KRK
und 474 KRK-bedingte Todesfälle. Vergli-
chen mit Kontrollen betrugen die multiva-
riaten Hazards Ratios (HR) für KRK:
� 0,57 (95%-KI: 0,45–0,72) nach Poly-

pektomie
� 0,60 (0,53–0,68) nach negativer Sig-

moidoskopie
� 0,44 (0,38–0,52) nach negativer Kolo-

noskopie. Diese Screeningmethode
war zudem mit einer reduzierten Inzi-
denz proximaler Kolonkarzinome as-
soziiert (HR 0,73).

Die multivariaten HR für KRK-bedingten
Tod betrugen 
� 0,59 (0,45–0,76) nach Screening-

sigmoidoskopie
� 0,32 (0,24–0,45) nach Screening-

kolonoskopie. 
Eine Verringerung der Mortalität, be-
dingt durch proximale Kolonkarzinome,
wurde nur nach Screeningkolonoskopie
festgestellt, nicht nach Sigmoidoskopie
(HR: 0,47; 0,29–0,79). 

Risikopatienten im Auge behalten 
Zu beachten ist immer, dass auch bei der
Screeningkolonoskopie Befunde über-
sehen werden. Ein interessantes Resultat
zeigte sich bei einem Teil der Patienten,
die innerhalb von 5 Jahren nach einem
Screening ein Darmkarzinom entwickel-
ten: Verglichen mit Kontrollen ohne endo-
skopisches Screening und solchen, die
ein Karzinom in den 5 Jahren nach dem
Screening entwickelten, wiesen die Be-

troffenen mit der frühen Karzinoment-
wicklung spezielle Tumormerkmale auf:
Der Tumor war häufig als sogenannter
CpG-Island-Methylator-Phänotyp (CIMP)
(Odds Ratio: 2,19; 11,14–4,21) und durch
Mikrosatelliteninstabilität gekennzeich-
net (Odds Ratio: 2,10; 1,10–4,02). Ent-
sprechende Läsionen gelten als schnell
wachsende KRK-Präkursoren und als
besondere diagnostische und therapeu-
tische Herausforderung, da sie endosko-
pisch schwierig zu entdecken und adä-
quat zu entfernen sind. 

Fazit dieser Studie
� Die Autoren folgern, dass die Kolo-

noskopie als die zu empfehlende
Screeningmethode zu bewerten sei,
da sie – anders als die Sigmoidosko-
pie – die Inzidenz und die Mortalität
nicht nur distaler, sondern auch pro-
ximaler Kolonkarzinome verringere.

� Aus den Daten wird geschätzt, dass
40% der Darmkrebs-(KRK-)Fälle ver-
hindert worden wären, wenn sich alle
Studienteilnehmer der Screening-
kolonoskopie angeschlossen hätten.
Das hätte statistisch 61% der distalen
KRK und 22% der proximalen KRK
betroffen.

� Ferner stellte man fest, dass eine ne-
gative Screeningkolonoskopie mit
einem sehr niedrigen Langzeitrisiko
verbunden ist, Darmkrebs zu ent-
wickeln. Die Resultate stützen die
Empfehlungen für ein zehnjähriges
Screeningintervall nach negativer
Kolonoskopie bei Personen mit
Durchschnittsrisiko für KRK.

Test auf okkultes Blut im
Stuhl – die ältere Methode 

In der gleichen Ausgabe des «New Eng-
land Journal of Medicine» publizierten
Shaukat und Kollegen (2) die Nachbeob-
achtungsstudie der Minnesota Colorec-
tal Cancer Control Study: Diese eva-
luierte den jährlichen Test auf okkultes
Blut im Stuhl als Screeningmethode, und
zwar hinsichtlich der Mortalitätsverringe-
rung über einen Zeitraum von 30 Jahren.

Im Darmkrebsscreening hat sich die moderne Kolonoskopie als effektivste Methode
im Langzeitverlauf bestätigt: Verglichen mit Kontrollen werden damit sowohl die
Karzinomentwicklung (Inzidenz) als auch die darmkrebsbedingte Mortalität massiv
gesenkt. Diese und weitere wichtige Resultate ergaben zwei kürzlich publizierte,
grosse Nachbeobachtungsstudien über 22 respektive 30 Jahre, welche den Langzeit-
effekt des Screenings mit endoskopischen Verfahren (Kolono-, Sigmoidoskopie) und
dem Test auf okkultes Blut im Stuhl evaluierten.

New England Journal of Medicine

D a r m k r e b s v o r s o r g e

Kolonoskopie alle 10 Jahre
bei «normalem Risiko» bewährt sich
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Eingeschlossen waren 46 551 Teilneh-
mer zwischen 50 und 80 Jahren, welche
sich zwischen 1976 und 1982 respektive
zwischen 1986 und 1992 einem jährli-
chen, zweijährlichen oder keinem Scree-
ning (Kontrollgruppe) unterzogen.
In 30 Jahren Beobachtungszeit waren
33 200 Teilnehmer (70,9%) gestorben,
darunter 732 an Kolorektalkarzinom. 200
von 11 072 Personen (= 1,8%) starben in
der Gruppe, die sich dem jährlichen
Screening unterzogen hatte, und 237
von 11 004 Personen (= 2,2%) starben in
der Gruppe mit dem alle 2 Jahre durch-
geführten Screening, dagegen starben
2,7% (295 von 10 994 Personen) in der
Kontrollgruppe.
Das Screening mittels Stuhltests redu-
zierte die KRK-bezogene Mortalität in
folgender Grössenordnung: 
� beim jährlichen Screening mit einem

ermittelten relativen Risiko (RR) von
0,68 (0,56–0,82)

� beim zweijährlichen Screening mit ei-
nem RR von 0,78 (0,65–0,93). 

Beim zweijährlichen Screening war die
Mortalitätsverringerung bei den Männern
grösser als bei den Frauen, am meis-
ten profitierten die 60- bis 69-jährigen
Männer. Die Gesamtmortalität wurde
nicht beeinflusst. 
Die Autoren dieser Studie folgern, dass
der protektive Effekt des Screenings
durch den jährlichen Test auf okkultes
Blut im Stuhl (welcher ggf. die frühzeitige
Entfernung eines Adenoms zur Folge
hat, welches unerkannt fortgeschritten
wäre) 30 Jahre anhält. In der Erstpublika-
tion der Studie hatte sich gezeigt, dass
das jährliche Screening zu einer Morta-
litätsreduktion von 33% führt, gemessen
im Beobachtungszeitraum von 13 bis 18
Jahren. Die Studie von Shaukat kam zu
einer Reduktion von 32% nach 30 Jahren. 

Schlussfolgerung
In der Gesamtbewertung weisen Levin
und Kollegen (3) darauf hin, dass es bis
anhin zwar keine direkte Vergleichsstu-
die zu den Screeningmethoden Endoko-

pie versus Stuhltest gebe, dass aber nach
heutigem Wissen die Kolonoskopie ein-
deutig die effektivere Methode sei. Das
widerspiegelt sich bei den Studienresul-
taten, die eine Verringerung der KRK-be-
dingten Mortalität von 68% (Endoskopie)
gegenüber 32% (Stuhltest) aufzeigen.
Limitationen der Studien seien, so Levin,
unter anderem dadurch gegeben, dass
es sich einerseits um randomisierte Stu-
dien und andererseits um eine Beobach-
tungsstudie handle. Ferner sei zu beach-
ten, dass sich die technische Entwicklung
der Tests seit Beginn der Studien lau-
fend verbessert habe. �
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