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Kurzfassung

Ist die CT-Koloskopie eine kosteneffektive Screening-
methode zur Fritherkennung von Dickdarmkrebs?

Das OBIG (Osterreichisches Bundesinstitut fir Gesund-
heitswesen) wurde von Siemens Osterreich mit der
Durchfiihrung der Studie ,Screening aus 6konomischer
Perspektive - Dickdarmkarzinom® beauftragt. Das Ziel der
Studie war, der Frage nachzugehen, wie sich die Kosten-
Effektivitat der CT-Koloskopie im Vergleich zu ,konventio-
nellen“ Methoden verhalt. Die Beantwortung der Frage-
stellung erfolgt anhand eines systematischen Literaturre-
views.

Kaum Studien zur Kosten-Effektivitdt der CT-Koloskopie
publiziert

Zur Bearbeitung der Fragestellung wurden umfangreiche
Erhebungen (Literaturrecherchen in internationalen aner-
kannten Datenbanken und Zeitschriften, Internetrecher-
chen, Anfragen bei Autoren, Experteninterviews) durch-
geflihrt. Im Zuge dessen wurden zahlreiche Studien iden-
tifiziert, die sich mit der Wirksamkeit der CT-Koloskopie im
Vergleich zu konventionellen Methoden beschéaftigten. Zur
Beantwortung der Fragestellung dieses Projektes - Ver-
gleich der Kosten-Effektivitat der CT-Koloskopie versus
konventioneller Koloskopie - fand sich aber lediglich eine
publizierte Untersuchung. Dabei handelte es sich um eine
Computersimulation, bei der davon ausgegangen wurde,
dass alle 50-Jahrigen alle zehn Jahre ein Screening
durchfuhren.

Die CT-Koloskopie miisste deutlich kostengiinstiger sein
bzw. eine bessere Patientencompliance aufweisen

Das wesentliche Ergebnis der Studie war, dass die Kos-
ten fur die CT-Koloskopie deutlich niedriger (um etwas
mehr als die Halfte) sein missten als jene der Koloskopie
oder die Patientencompliance bei der CT-Koloskopie
deutlich hdher (um 15 bis 20 Prozent) liegen misste.

Die CT-Koloskopie liefert beim Auffinden von gréReren
Polypen gute Ergebnisse; ihr Einsatz als grol3flachige
Screeningmethode ist jedoch (noch) nicht ausreichend
belegt

Eine Meta-Analyse zur medizinischen Wirksamkeit der CT-
Koloskopie - die naturgemaf nicht vom allerletzten techni-
schen Stand der Entwicklungen ausgehen kann - kommt
zum Schluss, dass die CT-Koloskopie bei grofReren Poly-
pen gute Ergebnisse liefert. Eine im Jahr 2003 publizierte
Untersuchung (Johnson et al. 2003) - CT-Koloskopie ver-
glichen mit der konventionellen Koloskopie - zeigt auf, dass
die Sensitivitat der CT-Koloskopie bei einer Population mit
niedriger Pravalenz - wie sie typisch fur eine grof¥flachige
Anwendung im Rahmen einer Vorsorgeuntersuchung ware
- deutlich schlechter ausfallt. Zum einen soll es sich dabei
um technische Fehler (ungenlgende Vorbereitung des
Darmtraktes, suboptimale CT-Technik und Softwarekapazi-
tat) und zum anderen um Wahrnehmungsfehler (Beschaf-
fenheit der Polypen, Ermidung der Befunder aufgrund ge-
ringer Polypenfrequenz) handeln.



Darmkrebssterblichkeit in Osterreich im internationalen
Vergleich hoch

Angesichts der Tatsache, dass Osterreich mit 22,5 Darm-
krebstodesfallen pro 100.000 Einwohner (altersstandardi-
siert) im oberen Drittel von 22 OECD-Lander liegt und das
kolorektale Karzinom die zweithaufigste Krebstodesursa-
che darstellt und zudem Daten darauf hinweisen, dass der
Darmkrebs in Osterreich erst relativ spat entdeckt wird, ist
es sinnvoll, weiter Uber die Vor- und Nachteile der unter-
schiedlichen Methoden zur Krebsfriherkennung im Rah-
men eines Screening-Programmes zu diskutieren. Es
handelt sich bei Darmkrebs auch um einen Anwendungs-
bereich, der - wenn rechtzeitig erkannt - gute Perspekti-
ven in der Therapie hat. Darlber hinaus ist bei einem
Screening eine moglichst komplikationsfreie und von den
Patienten akzeptierte Methode wiinschenswert. Anfang
2004 gab es in Osterreich kein Krebsfriiherkennungspro-
gramm, das eine praventive Koloskopie im Rahmen der
kassenarztlichen Leistungen vorsah; in Deutschland bei-
spielsweise wurde die konventionelle Koloskopie mit 1.
Oktober 2002 in den Leistungskatalog der Krankenkassen
als Vorsorgeleistung aufgenommen.

Rasch fortschreitende technologische Entwicklungen bei
der CT-Koloskopie

Die geringe Anzahl von Studien zur Kosten-Wirksamkeit
Uberrascht insofern nicht, da es sich bei der CT-
Koloskopie um eine relativ neue Technologie handelt, die
sich zudem standig weiterentwickelt hat (z. B. verbesserte
technische Moglichkeiten, wie verbesserte Software) und
zuklnftig weiterentwickeln wird (Mdglichkeiten der compu-

terunterstutzten Diagnose, Mdglichkeiten der Stuhlanfar-
bung, etc.).

Weiterer Untersuchungsbedarf hinsichtlich des Einsatzes
der CT-Koloskopie als Screeningmethode

Von Forschungsseite waren zur Beseitigung von Unsi-
cherheiten und Unklarheiten beziiglich der Frage des
Screenings von Dickdarmkarzinomen noch die entspre-
chenden Untersuchungen auf Basis des aktuellen Stan-
des der Wissenschaft und Technologie (z. B. Einsatz vir-
tueller Methoden, tatsachliche Inzidenz der Komplikati-
onsraten, Akzeptanz der Patienten, Erfahrungen in
Deutschland, 6konomische Daten) beizubringen.

Wie der internationale Literaturreview fir den Zeitraum
1999 - Oktober 2003 und die durchgefiihrten Expertenin-
terviews zeigen, kann noch keine klare Aussage uber den
Einsatz der CT-Koloskopie als Screening-Methode getrof-
fen werden. Hierflr waren weitere Untersuchungen erfor-
derlich, die sinnvollerweise auch gleichzeitig die 6konomi-
schen Aspekte miterfassen sollten. Fir bestimmte An-
wendungsgebiete - z. B. bei inkompletter konventioneller
Koloskopie, bei angstlichen Patienten - ist jedenfalls die
CT-Coloskopie jetzt schon von Vorteil.
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OBIG: Screening aus 6konomischer Perspektive - Dickdarmkarzinom

1 Einleitung

Das OBIG (Osterreichische Bundesinstitut fiir Gesund-
heitswesen) wurde von Siemens beauftragt, eine Meta-
Analyse zum Thema ,Screening aus 6konomischer Per-
spektive - Dickdarmkarzinom* durchzufiihren.

Die Projektlaufzeit betrug drei Monate (September bis
November 2003).

1.1 Hintergrund

In Osterreich starben im Jahr 1999 1.264 Manner und
1.223 Frauen an einem kolorektalen Karzinom (unter ei-
nem Kkoloreaktalen Karzinom werden bdsartige Neubil-
dungen des Kolons und des Rektums zusammengefasst).
Mit insgesamt rund 2.500 Todesfalle handelt es sich beim
kolorektalen Karzinom um die zweithaufigste Krebstodes-
ursache (Statistik Austria 2003; die haufigste mit 3.195
waren Todesfalle aufgrund eines Karzinoms der Luftréhre,
der Bronchien und der Lunge). Da das Risiko, an einem
Kolonkarzinom zu sterben, durch frihzeitige Entdeckung
und Entfernung von Polypen entscheidend reduziert wer-
den kann, wird Uber die Einfihrung von Screeningverfah-
ren diskutiert.

Vor diesem Hintergrund wurde das OBIG mit der Durch-
fihrung einer Meta-Analyse zum Thema ,Screening aus
Okonomischer Perspektive - Dickdarmkarzinom® beauf-
tragt.

1.2 Ziel

Ziel der vorliegenden Studie ist es, der Frage nachzuge-
hen, wie sich die Kosten-Effektivitat der CT-Koloskopie im
Vergleich zu konventionellen Methoden verhalt. Die Fra-
gestellung soll anhand eines systematischen Literaturre-
views erfolgen.

Weiters wird gepruft, ob die publizierten Ergebnisse hin-
sichtlich Kosten-Effektivitat auf Osterreich Ubertragbar
sind bzw. ob weitere Schritte zur Ermittlung eines Kosten-
Effektivitatsvergleichs erforderlich sind.

1.3 Aufbau

Die Studie gliedert sich in vier Kapitel. Auf das vorliegen-
de Einleitungskapitel folgen:

Kapitel 2: Methodik

Dieses Kapitel dient der Beschreibung der methodischen
Grundlagen und der Vorgangsweise.

Kapitel 3: Uberblick

Dieses Kapitel skizziert die angewendeten diagnostischen
Verfahren zur Friherkennung von Darmkrebs, stellt vor-
handene epidemiologische Daten gegeniber und gibt
auch eine Ubersicht zum Stellenwert von Krebsvorsorge-
programmen.
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Kapitel 4: Ergebnisse

In diesem Kapitel werden - wenngleich dies nicht Auf-
tragsgegenstand war - zunachst relevante Studien hin-
sichtlich der medizinischen Wirksamkeit der Untersu-
chungsmethoden zur Fruherkennung - insbesondere ob
die CT-Koloskopie eine Alternative zur konventionellen
Koloskopie darstellt - recherchiert und die aktuellsten Stu-
dien bzw. Meta-Analysen vorgestellt.

Die im Zuge der durchgeflihrten Literaturrecherche aufge-
fundenen Studien zur Untersuchung der Kosten-
Effektivitat der CT-Koloskopie werden einem systemati-
schen Review unterzogen.

Abgestitzt werden die gewonnenen Ergebnisse durch
Expertenbefragungen.

Kapitel 5: Resiimee

Die Studie schlief3t mit einem Reslimee der wichtigsten
Ergebnisse des internationalen Literaturreviews. Auf Ba-
sis der gewonnenen Erkenntnisse werden Implikationen
fur Osterreich abgeleitet.
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2 Methodik

Das vorliegende Literaturreview basiert auf einer umfang-
reichen Literaturrecherche, die im Wesentlichen in fiih-
renden Datenbanken wie

e MedlinePubMed: http:// www.ncbi.nlm.nih.gov

e University of York: NHS Centre for Reviews and
Dissemination: Database of Abstracts of Reviews
of Effects (DARE)
http://agatha.york.ac.uk/darehp.htm

e University of York: NHS Centre for Reviews and
Dissemination: NHS Economic Evaluation Data-
base (NHS EED)
http://agatha.york.ac.uk/nhsdhp.htm

e University of York: NHS Centre for Reviews and
Dissemination: Health Technology Assessment
(HTA) Database
http://agatha.york.ac.uk/htahp.htm

e Cochrane Library: http://www.cochrane.de

e The Lancet: www.thelancet.com

e British Medical Journal: http://www.bmj.com

o Osterreichische Zentralbibliothek fiir Medizin:
http://www.zbmed.akh-wien.ac.at

e Internetrecherchen (z. B. www.google.com)

durchgefiihrt wurden. In den Datenbanken der Universitat
of York sind in erster Linie Untersuchungen zu 6konomi-
scher Fragestellungen zu finden. Ebenso beriicksichtigt
wurden Literaturhinweise und Materialien, die von Exper-
ten und Expertinnen zur Verfigung gestellt wurden.

Da der Begriff Koloskopie nicht einheitlich definiert ist,
sind verschiedene Schreibweisen vorzufinden. Dies wur-
de bei der Beschlagwortung berticksichtigt.

Die allgemeinen Schlagworte waren:

e CT-Koloskopie, -graphie und entsprechende deutsche
und englische Varianten = Colono-, Colo-, Kolono-, Kolo-

¢ Konventionelle Koloskopie und entsprechende deutsche
und englische Varianten

o Kosten-Wirksamkeit/cost-effective(ness)
o Kosten-Nutzen/cost-benefit
o Okonomische Evaluierung/economic evaluation

e Screening/Friherkennung Dickdarmkrebs/Screening co-
lorectal cancer

Zu den genannten Stichworten wurden 79 Studien bzw.
Artikel identifiziert. Darunter fand sich jedoch nur eine
Studie zur Kosten-Wirksamkeit der CT-Koloskopie, sowie
eine Meta-Analyse zur Kosten-Wirksamkeit von konventi-
onellen Methoden zur Erkennung von Dickdarm-
Neubildungen. Zusatzlich wurden reprasentative Studien
zur medizinischen Wirksamkeit der CT-Koloskopie in die
gegenstandliche Untersuchung mit aufgenommen. Bei der
Auswahl dieser Studien wurden aufgrund der raschen
technologischen Entwicklung in diesem Sektor aktuelle
Studien - auch noch nicht publizierte - und nach Mdéglich-
keit Meta-Analysen herangezogen.

Zusatzlich wurden Interviews mit Expertinnen und Exper-
ten in Osterreich durchgefiihrt.
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Da es sich bei der CT-Koloskopie um ein relativ neues
Verfahren handelt, sind kaum 6konomische Untersuchun-
gen publiziert. Daher wurden in die Meta-Analyse zur
Kosten-Wirksamkeit der CT-Koloskopie alle Artikel ohne
Berulcksichtigung von bestimmten Auswahlkriterien auf-
genommen. Bei der Auswahl der Studien zur Darstellung
der medizinischen Wirksamkeit wurden aufgrund der ra-
schen technologischen Entwicklung in diesem Sektor ak-
tuellst verfliigbare Studien - auch noch nicht publizierte -
und nach Moglichkeit Meta-Analysen herangezogen.

Der Suchzeitraum erstreckte sich von Janner 1999 bis
Oktober 2003.
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3 Uberblick

3.1 Diagnostische Verfahren

Screenings sind auf eine bestimmte Krankheit ausgerich-
tete diagnostische MaRhahmen mit dem Ziel, symptomlo-
se Krankheitstrager (mdglichst im Frihstadium) zu erken-
nen, um die Erkrankung so friih wie méglich einer effekti-
ven Behandlung zuzufihren. Zur Friherkennung von
Darmkrebs kommen derzeit grundsatzlich folgende Ver-
fahren zum Einsatz:

e Der Hamoculttest dient zum Nachweis makroskopisch
nicht sichtbaren (okkulten) Blutes im Stuhl, wobei die
Stuhlprobe auf ein mit Guajakharz impragniertes Filter-
papier ausgestrichen und anschlieend eine H,Oo-
Lésung aufgetropft wird. Bei Anwesenheit von Blut
kommt es zur Blaufarbung. Beim Hamoculttest handelt
es sich um ein gangiges Verfahren zur Friherkennung
von Darmkrebs (z. B. in Osterreich im Rahmen der Ge-
sundenuntersuchungen).

¢ Die Dickdarmspiegelung (Koloskopie) - oft auch als
konventionelle Koloskopie bezeichnet - ist eine Unter-
suchung des Dickdarms. Dabei wird mit Hilfe eines fle-
xiblen optischen Untersuchungsgerates, dem Koloskop -
das durch den After in den Mastdarm und weiter in den
Dickdarm eingefiihrt wird - nach Mdglichkeit der gesam-
te Dickdarm (cirka 1 Meter lang) und falls erforderlich
auch das letzte Stlick des Dinndarmes endoskopisch
untersucht. Damit eine Beurteilung der Darminnenseite
moglich wird, ist der Darm vor einer Koloskopie mit Hilfe
von Laxantien und Einlaufen vollig zu entleeren (Darm-
vorbereitung).

Wahrend der Untersuchung muss der Darm durch Ein-
blasen von Luft entfaltet werden. Da die Untersuchung
haufig schmerzhaft ist, wird meist ein Schmerz- und Be-
ruhigungsmittel verabreicht. Bei einer Darmspiegelung
werden unter Umstanden auch gleich Gewebeproben
entnommen und kleine operative Behandlungen durch-
gefuhrt. Normalerweise dauert die Untersuchung inklusi-
ve Ruistzeiten 20-35 Minuten

Die Sigmoidoskopie und Rektoskopie sind beides
kiirzere Varianten der Koloskopie und beschranken
sich auf den Mastdarm (Rektum) und Krummdarm
(Sigmoid). Indikationen sind ein auf den untersten
Darmabschnitt beschrankter Blutungsverdacht, Uber-
wachungsprogramme nach Operationen oder endo-
skopischen Polypenentfernungen sowie der Nachweis
bzw. der Ausschluss diffuser Darmerkrankungen.

Die relativ neuen radiologischen Verfahren der CT-
Koloskopie ermdglichen eine nicht invasive Untersu-
chung des Dickdarms. Dabei wird der Bauchraum ei-
nes Patienten von einem (Mehrschicht-) Computerto-
mographen durchleuchtet. Vergleichbar zur konventio-
nellen Darmspiegelung muss auch fir die CT-Kolo-
skopie der Darm extrem sauber sein. Der Patient erhalt
fur die Untersuchung ein Medikament, das den Darm fir
etwa zehn Minuten ruhig stellt. Dann wird Luft Gber ei-
nen Katheterschlauch in den Dickdarm gepumpt. Wah-
rend der Aufnahme muss der Atem fir etwa 20 Sekun-
den (Anmerkung: bei sogenannten Multi-Slice-Geraten,
d. h. Computertomographen mit 16 Zeilen) angehalten
werden.

Die zweidimensionalen, dinnschichtigen Schichtbilder
(radiale Befundung) koénnen dann noch von einem
Computer mittels eines Rechenprogramms zu einem
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dreidimensionalen Datensatz zusammengefiigt werden
und erlauben so - komplementar oder subsidar - auch
eine virtuelle Darstellung des Kolons (3D-Bilder).

Im Gegensatz zu der herkémmlichen Darmspiegelung
kénnen die bei einer CT-Koloskopie entdeckten Polypen
nicht entfernt werden. Darum muss jeder in der CT-
Koloskopie gefundene Polyp einer konventionellen Ko-
loskopie mit Polypenabtragung oder Probenentnahme zu-
gefihrt werden.

Mit der Einfihrung der ,Multi-Slice-Technik® in der Com-
putertomographie (etwa Ende 1999) - zuvor wurde die
CT-Koloskopie mit sogenannten Geraten der Generation
der ,Ein-Zeiler” (single detector) durchgefiihrt - wurde eine
deutliche Verbesserung sowohl der zwei- wie auch der
dreidimensionalen Darstellung der Darmwand ermoglicht.

3.2 Epidemiologie

Wie bereits unter Abschnitt 1.1 erwahnt, handelt es sich
beim kolorektalen Karzinom um die zweithaufigste Krebs-
todesursache in Osterreich. Bei den Krebs-Neuerkrank-
ungen ist Darmkrebs (Darm aufler Rektum) bei Mannern
(altersstandardisiert) die dritthaufigste, bei Frauen die
zweithaufigste Krebserkrankung, wobei sowohl die Zahl
der Neuerkrankungen als auch die Zahl der Sterbefélle
bei Mannern im Jahr 1999 héher war als bei Frauen (Sta-
tistik Austria 2003).

Im internationalen Vergleich liegt Osterreich in Bezug auf
die Mortalitat an 16. Stelle von 22 OECD-Mitgliedslandern
(vgl. Abbildung 3.1).

Abbildung 3.1: Bésartige Neubildungen des Kolons -
Todesfélle pro 100.000 Einwohner 1999,
altersstandardisiert
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Quelle: OECD Health Data 2003, Version Il
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Der Diagnosen- und Leistungsdokumentation der &ster-
reichischen Krankenanstalten (BMSG 2002) ist die Anzahl
der stationdren Patienten mit Darmkrebserkrankungen in
Osterreich zu entnehmen. Insgesamt waren im Jahr 2001
in Summe rund 30.000 Patienten mit Erkrankungen im
Darmbereich in stationarer Behandlung, davon wiesen
rund 61 Prozent eine bdsartige Neubildung auf. Das
Durchschnittsalter der Patienten bei gutartigen Neubil-
dungen liegt bei knapp 65 Jahre, das der bosartigen bei
rund 68 Jahren. Nachdem aus der Literatur bekannt ist,

dass etwa 80 Prozent der kolorektalen Karzinome sich
Uber einen Zeitraum von finf bis zehn Jahren aus an-
fangs harmlosen Polypen entwickeln (Bauerfeind 2000),
legt der geringe Unterschied bei der durchschnittlichen Al-
tersstruktur der Patienten mit bdsartigen und gutartigen
Neubildungen die Vermutung nahe, dass der Darmkrebs
~durchschnittlich zu spat“ entdeckt wird.

Tabelle 3.1: Anzahl der stationdren Patienten mit Neubildungen im Dickdarm, nach Alter und biologischem Verhalten 2001

Altersgruppe gutartige Neubildungen unsicheren Carcinoma in situ bosartige
Neubildungen oder unbekannten Verhaltens (Vorstadium) Neubildungen
Anzahl Anzahl Anzahl Anzahl

bis 9 Jahre 14 3 2 5

10 bis 19 Jahre 20 9 - 9
20 bis 29 Jahre 71 26 3 25

30 bis 39 Jahre 239 78 7 273
40 bis 49 Jahre 714 179 21 883

50 bis 59 Jahre 1.721 466 45 2.800
60 bis 69 Jahre 2.327 726 78 4.991

70 bis 79 Jahre 2.579 948 113 6.547

80 bis 89 Jahre 907 450 46 2.615

90 Jahre und alter 55 73 7 345
Gesamtergebnis Anzahl 8.647 2.958 322 18.493
Durchschnittsalter in Jahren 64,8 67,3 67,3 68,4

Quellen: BMSG 2002, OBIG-eigene Auswertungen und Berechnungen
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3.3 Krebsvorsorge

Anfang 2004 gab es in Osterreich kein Krebsvorsorgepro-
gramm, das eine praventive Koloskopie im Rahmen der
kassenarztlichen Leistungen vorsieht (nur in Einzelfallen
Ubernehmen Krankenkassen die Kosten fir eine Kolosko-
pie). Im Rahmen der Gesundenuntersuchung ist ab dem
40. Lebensjahr ein Hamoculttest vorgesehen, bei positi-
vem Hamoculttest kann eine konventionelle Koloskopie
auf Kosten der Krankenkassen durchgeflihrt werden. Die
JArbeitsgruppe Gastrointestinale Onkologie* der Osterrei-
chischen Gesellschaft flir Gastroenterologie und Hepato-
logie (OGGH) empfiehlt zur Vorsorge des kolorektalen
Karzinoms bei Personen mit durchschnittlichem Risiko ei-
nen jahrlichen Hamoculttest ab dem 40. Lebensjahr und
ab dem 50. Lebensjahr eine Koloskopie alle finf bis sie-
ben Jahre (OGGH-Folder 2003). Nach Expertenauskunft
bemiiht sich die OGGH seit einigen Jahren darum, dass
die konventionelle Koloskopie in das Vorsorgeprogramm
ab einem Alter von 50 oder 55 hineingenommen wird.
Diesbezlglich wurden Verhandlungen mit dem Hauptver-
band der Osterreichischen Sozialversicherungstrager auf-
genommen.

Die Kosten fiir eine CT-Koloskopie werden in Osterreich
nicht von den Krankenkassen Ubernommen. Fir eine kon-
ventionelle Koloskopie bezahlt die Wiener Gebietskranken-
kasse im Jahr 2003 € 89,90, fir die zusatzliche Polypen-
entfernung € 55,80 und fur einen Hamoculttest € 1,31 bis
maximal € 3,93 (Honorarordnung der WGKK).

Ende 2003 waren in Osterreich insgesamt 60 Multi-Slice-
Gerate, mit denen aufgrund der Volumenperformance

grundsatzliche eine CT-Koloskopie moglich ist, am Markt.
Ungefahr 40 Prozent dieser Mulit-Slice-Gerate befinden
sich im niedergelassenen Bereich.

Ein 6-zeiliges Multi-Slice-Gerat kostet etwa rund € 600.000,-;
ein 16-zeiliges Gerat rund € 900.000,-. Die Mdglichkeit der
routinemaRigen, interaktiven dreidimensionalen Befundung
der Bilder ist erst seit kurzem mdglich, da die von Siemens
entwickelte Software erst seit Mai 2003 zugelassen ist. Die-
se Software kostet rund € 30.000,- und wird in zehn Kran-
kenanstalten und niedergelassenen Arzten eingesetzt (Aus-
kunft Siemens, Stand Oktober 2003).

In Deutschland hat der Bundesausschuss der Arzte und
Krankenkassen mit Gultigkeit ab 1. Oktober 2002 Richtli-
nien zu Krebsfriherkennung beschlossen, die unter ande-
rem eine Aufnahme der praventiven Koloskopie in den
Einheitlichen Bewertungsmal3stab (EBM) vorsehen. Er-
wachsenen ab dem 50. Lebensjahr stehen demnach ver-
tragliche Leistungen zur Krebsfriherkennung zu (Hamo-
culttest und konventionelle Koloskopie). Bezahlt wird die
praventive Koloskopie in Deutschland in der gesetzlichen
Krankenversicherung mit etwa € 145,- bis € 165,- (4.100
Punkte), die Polypenabtragung mit rund € 28,- bis € 32,-
(795 Punkte). Der Hamoculttest wird mit 50 Punkten ab-
gerechnet (rund € 1,75 bis € 2,-).

Das American College of Gastroenterology schlagt die
(konventionelle) Koloskopie als die Methode der Wahl bei
Patienten mit durchschnittichem Risiko vor. Als Alternati-
ve wird die Kombination eines jahrlichen Hamoculttests
mit einer flexiblen Sigmoidoskopie alle finf Jahre genannt
(Rex 2002 (2)).
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4 Ergebnisse

4.1 Medizinische Wirksamkeit der CT-Koloskopie

Fir die gegenstandliche Studie wurde die noch unverof-
fentlichte Meta-Analyse von Sosnha et al. (Sosna et al.
2003), die im Dezember 2003 im American Journal of
Roentgenology erscheinen wird, herangezogen. Diese
Meta-Analyse wurde im Mai 2003 anlasslich des 103. jahr-
lichen Treffens der American Roentgen Ray Society pra-
sentiert. In dieser Meta-Analyse wurden englischsprachige
Studien, die die Wirksamkeit der CT-Koloskopie und kon-
ventionellen Koloskopie vergleichen, aufgenommen. Von
146 gefundenen Studien wurden 14 in den Jahren 1994
bis 2002 publizierte Studien in die Auswertung einbezogen
(vgl. Anhang Tabelle A1).

Die ausgewahlten Studien mussten unter anderem folgen-
de Kiriterien erflllen: prospektiver Aufbau, vollstandige
Darmvorbereitung, Untersuchung des gesamten Darms,
vollstandige konventionelle Koloskopie als Referenzstan-
dard, Verblindung der Befunder gegenliber den Ergebnis-
sen der konventionellen Koloskopie, Durchfiihrung der
Computertomographie in Bauch- und Rulckenlage, Ver-
wendung zumindest eines Single-Detectors (,Ein-Zeilers*)
mit einer Schichtdicke von héchstens funf Millimetern, Be-
fundung sowohl anhand zwei- als auch dreidimensionaler
Darstellung, Angabe der Ergebnisse sowohl in absoluten
Zahlen als auch in Prozentanteilen fir Polypen verschie-
dener GroRe.

Die ausgewahlten Studien ergaben Daten zu 1.324 Pati-
enten und 1.411 diagnostizierten Darmpolypen. Zwolf der

14 Studien umfassten Daten von Patienten mit hohem Ri-
siko (darunter Patienten, die einen positiven Hamoculttest
hatten oder zur Evaluierung von Symptomen zur Kolosko-
pie Uberwiesen worden waren).

Die statistischen Auswertung dieser Daten zeigt, dass die
Wirksamkeit der CT-Koloskopie bei der Friiherkennung
von Dickdarmkrebs wesentlich von der Groe der Poly-
pen abhangt. Es erfolgte eine Einteilung in drei Gruppen:
Polypen groRer oder gleich zehn Millimeter, Polypen mit
einer GrolRe zwischen sechs und neun Millimetern, und
Polypen kleiner oder gleich finf Millimeter. Die Sensitivitat
bei der Darstellung von Polypen wurde sowohl in Bezug
auf die Anzahl der Patienten, bei denen Polypen (einer
bestimmten GroRRe) erkannt wurden, als auch in Bezug
auf die Anzahl der erkannten Polypen selbst eruiert. In
Bezug auf die Anzahl der Patienten ergab sich bei der
CT-Koloskopie eine Sensitivitat von 88 Prozent bei Poly-
pen groRer oder gleich zehn Millimeter (bzw. 85 Prozent
unter Ausschluss der Studien, bei denen das Pooling der
Daten statistisch nicht gerechtfertigt war), von 84 Prozent
bei Polypen mit einer GréRe von sechs bis neun Millime-
tern (bzw. 89 Prozent) und von 65 Prozent bei Polypen
unter funf Millimetern (bzw. 80 Prozent). Bezogen auf die
Anzahl der Polypen zeigte sich eine ahnliche Abstufung -
eine Sensitivitat von 81 Prozent bei Polypen groflRer oder
gleich zehn Millimeter, 62 (bzw. 45) Prozent bei Polypen
zwischen sechs und neun Millimeter und 43 (bzw. 17)
Prozent bei Polypen kleiner oder gleich finf Millimeter.
Die Spezifitat fur Patienten mit Polypen gréRer oder gleich
zehn Millimeter ergab mit 95 Prozent einen sehr guten
Wert.
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Die Autoren ziehen die Schlussfolgerung, dass die CT-
Koloskopie eine prazise Methode zur Erkennung klinisch
signifikanter, d. h. gréRerer Polypen, darstellt. Spezifitat
und Sensitivitat sind besonders hoch fir Polypen gréer
oder gleich 10 Millimeter. Weiterfiihrende Studien in gro-
Rerem Ausmalfd werden empfohlen.

Johnson et al. (Johnson et al. 2003) haben in einer 2003
veroffentlichten Studie ebenfalls Sensitivitat und Spezifitat
der CT-Koloskopie untersucht. Die Versuchsgruppe (703
Patienten ab dem Alter von 50) umfasste jedoch Perso-
nen mit einer niedrigen Lasionspravalenz (und einem er-
hohten Risiko flir Darmkrebs, z. B. aufgrund familiarer
Vorbelastung). Das entspricht dem typischen Personen-
profil bei Vorsorgeuntersuchungen. Johnson et al. heben
hervor, dass eine grof¥flachige Anwendung der CT-
Koloskopie als Screening-Methode nur gerechtfertigt wer-
den kann, wenn Studien gréReren Ausmales unter Be-
volkerungsgruppen mit niedriger Pravalenz entsprechend
positive Ergebnisse erbringen.

In der Studie diente ebenfalls die konventionelle Kolosko-
pie als Referenzwert - bei den 703 Versuchspersonen
wurden mit dieser Methode insgesamt 153 Polypen bei
103 Patienten entdeckt. Die Pravalenz, zumindest einen
adenomatésen Polypen (> 10 Millimeter) zu haben, war
funf Prozent. Bei der Studie wurde, wie oben, unterschie-
den zwischen einer Auswertung nach der Anzahl der Pa-
tienten und einer nach der Anzahl der gefundenen Poly-
pen. Zur Auswertung wurden drei erfahrene Befunder
eingesetzt, jede Untersuchung wurde von zwei dieser drei
interpretiert. ,Double-reading” erbrachte folgende Ergeb-
nisse: Bezogen auf die Anzahl der Patienten wurden 64
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Prozent der Uber zehn Millimeter groRen Polypen ent-
deckt und 65 Prozent der Polypen von einer Grofe zwi-
schen funf und neun Millimeter. Bezogen auf die Anzahl
der Polypen ergaben sich Werte von knapp 63 Prozent
(Uber zehn Millimeter) und gut 54 Prozent (fiinf bis neun
Millimeter). Fir Polypen unter finf Millimeter erfolgte kei-
ne Evaluation. Die Spezifitat betrug 95 Prozent (Uber zehn
Millimeter) bzw. 86 Prozent (fiinf bis neun Millimeter); vgl.
hiezu auch Tabelle 4.1.

Es zeigt sich bei Johnson et al., dass die Sensitivitat der
CT-Koloskopie bei einer Population mit niedriger Prava-
lenz deutlich schlechter ausfallt, als bei Studien mit Ver-
suchsgruppen mit hoherer Pravalenz. Als Fehlerquellen
identifizieren Johnson et al. zum einen ,technische Feh-
ler” (ein Polyp wurde von beiden Befundern nicht gese-
hen), zum anderen ,Wahrnehmungsfehler* (ein Polyp
wurde von einem Befunder entdeckt, von einem anderen
nicht). Als mogliche Faktoren bei technischen Fehlern ge-
ben die Autoren eine ungenigende Vorbereitung des
Darmtrakts, suboptimale CT-Technik und die Softwareka-
pazitat an, schlieBen fur ihre Studie gravierende Mangel
hinsichtlich dieser Komponenten jedoch aus. Als mdgliche
Faktoren bei Wahrnehmungsfehlern sehen Johnson et al.
die morphologische Beschaffenheit der Polypen und Er-
mudung der Befunder aufgrund der an sich geringen
Poypenfrequenz. Zur Fehlervermeidung empfehlen sie
neben ,Double-reading® effizientere Bild-Displays (die die
Anzahl der durchzusehenden Bilder verringern) und die
Einbeziehung von Computerunterstiitzter Diagnose
(CAD).
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Tabelle 4.1: Sensitivitdt und Spezifitidt der CT-Koloskopie fiir Polypendedektion bei Johnson et al.

Sensitivitat ' Prozentsatz | Konfidenz- | Sensitivitit ' Prozentsatz | Konfidenz- | Spezifitit 2| Prozent- | Konfidenz-
(bezogen auf | (bezogen auf intervall (bezogen auf | (bezogen auf intervall satz intervall
die AZ der die AZ der (95 %) die AZ der Pa- die AZ der (95 %) (95 %)
Polypen) Polypen) tienten) Patienten)
Befunder 1
5-9mm 28/80 35,0 24,7 - 46,5 26/56 46,0 33,0-60,3 465/530 88,0 84,6 - 90,4
>10 mm 18/53 34,0 21,5-48,3 16/42 38,0 23,6 -54,4 524/543 97,0 94,6 - 97,9
Befunder 2
5-9mm 13/45 28,9 16,4 - 44,3 15/37 41,0 24,8 - 57,9 333/360 93,0 89,3-95,0
>10 mm 9/28 32,1 15,9-52,4 8/23 35,0 16,4 - 57,3 367/374 98,0 96,2 - 99,2
Befunder 3
5-9mm 36/63 57,1 44,1 -69,5 31/45 69,0 53,4-81,8 358/378 95,0 92,0-96,7
>10 mm 27137 73,0 55,9 - 86,2 21/29 72,0 52,8 - 87,3 387/394 98,0 96,4 - 99,3
»Double
Reading“
5-9mm 51/94 54,3 43,7 - 64,6 45/69 65,0 52,8-76,3 542/634 86,0 82,5 - 88,1
>10 mm 37/59 62,7 49,2 - 75,0 30/47 64,0 48,5-77,3 625/656 95,0 93,4 - 96,8
AZ = Anzahl

' Die Sensitivitat definiert sich als die Anzahl der positiven CT-Koloskopie-Befunde (d. h. Anzahl der [Patienten mit] von der CT-Koloskopie erkannten Polypen) dividiert durch
die Anzahl der positiven Koloskopie-Befunde (d. h. die Anzahl der [Patienten mit] von der konventionellen Koloskopie erkannten Polypen - dient als Referenzwert).

% Die Spezifitat ist definiert als die Anzahl der richtig-negativen CT-Koloskopie-Befunde (d. h. negative Befunde bei Patienten, die tatsachlich keine Polypen haben), dividiert

durch die Anzahl der negativen Koloskopie-Befunde (als Referenzwert).

Quelle: Johnson et al. 2003
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Auch Dachman 2002 gibt in einem Literatur-Review zur
medizinischen Wirksamkeit der CT-Koloskopie zu beden-
ken, dass fur Studien aus Grinden der Praktikabilitat hdu-
fig Patientengruppen mit hoher Pravalenz ausgewanhlt
werden, dies jedoch dazu fuhren kdnne, dass die beteilig-
ten Radiologen die Befunde sorgfaltiger prifen und die
Ergebnisse fur die Sensitivitdt dementsprechend besser
ausfallen. Als Beispiel fiir dieses Phanomen nennt er
auch das Mammographie-Screening. Die Griinde fir die
Unterschiedlichkeit der Ergebnisse bei Studien zur CT-
Koloskopie sieht er zusammenfassend in der Patientense-
lektion, weiteren Patientenfaktoren, technischen Faktoren
und der Erfahrenheit der Befunder. Die nach Dachmans
Aussagen einzige (bis 2002) verdffentlichte Studie, die ei-
ne Screening-Population verwendet, wurde von Rex et al.
1999 publiziert. Die Daten stammen von 1995 und 1996,
bei der Auswertung wurden 2D- und 3D-Darstellungen
verwendet. Die Interpretation anhand der 3D-Darstellung
ergab, bezogen auf die Anzahl der Polypen, eine Sensiti-
vitdt von 25 Prozent bei 20 Millimeter groRen Lasionen,
60 Prozent bei 10 bis 19 Millimeter grof3en Lasionen, 43
Prozent bei sechs bis neun Millimeter groflen Lasionen
und 11 Prozent bei Lasionen kleiner oder gleich funf Mil-
limeter. Die Auswertung pro Patient ergab 75 Prozent bei
Patienten mit Lasionen von 20 Millimetern oder mehr, 83
Prozent in der Gruppe der zehn bis 19 Millimeter grof3en
Lasionen, 43 Prozent bei Patienten mit sechs bis neun
Millimeter grof3en L&sionen und 25 Prozent bei Patienten
mit Lasionen kleiner gleich funf Millimeter. Wahrneh-
mungsfehler traten nach Angaben der Autoren haufig auf.
Die Studie hat aufgrund der geringen Personenanzahl
und der Verwendung inzwischen veralteter Techniken nur
eingeschrankte Aussagekraft.
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4.2 Kosten-Wirksamkeit
4.2.1 Konventionelle Methoden

Ein Vergleich der existierenden Studien zur Kosten-
Wirksamkeit verschiedener Untersuchungsmethoden zur
Friherkennung von Dickdarmkrebs ist mit erheblichen
Schwierigkeiten konfrontiert, da die Studien von unter-
schiedlichen Annahmen ausgehen, verschiedene Berech-
nungsmethoden verwenden und keine einheitliche Dar-
stellungsweise der Ergebnisse befolgen (McMahon 2002).

Pignone et al. 2002 wahlten in einer Meta-Analyse insge-
samt sieben Studien aus den Jahren 1993 bis 2001 aus
(vgl. Anhang Tabelle A2). Gemeinsam ist allen Studien,
dass sie nur direkte Kosten ermitteln. Kosten, die den Pa-
tienten durch den Zeitverlust bei Untersuchungen und
Behandlungen entstehen, wurden nicht einbezogen.

Funf der ausgewahlten Studien vergleichen zwei oder
mehr Untersuchungsverfahren und kommen dabei zu un-
terschiedlichen Ergebnissen: Als die wirksamste Strategie
(d. h. das Verfahren, bei dem die durchschnittliche Anzahl
der gewonnenen Lebensjahre am hdchsten ist) identifizie-
ren Wagner et al., Frazier et al. und Vijan et al. (zitiert in
Sosna et al. 2003) die Kombination eines jahrlichen Ha-
moculttests mit einer funf-jahrlichen Sigmoidoskopie, bei
Khandker et al. und Sonnenberg et al. (zitiert in Sosna et
al. 2003) ist die Durchfiihrung einer konventionellen Ko-
loskopie im regelmafigen Zeitabstand von zehn Jahren
am effektivsten. Im Vergleich zur Option ,kein Screening®
kommen alle sieben Studien zu dem Schluss, dass alle
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Screening-Methoden bei Erwachsenen ab dem 50. Le-
bensjahr die Dickdarmkrebs-Sterblichkeit reduzieren.

Die Kosten pro gewonnenem Lebensjahr bewegten sich
insgesamt zwischen rund € 6.000,- und etwas Uber
€ 40.000,-, bei den meisten Ergebnissen jedoch zwischen
€ 10.000,- und € 25.000,- (vgl. Tabelle 4.2). Die Wahl der
kosteneffektivsten Methode hangt von der angenomme-
nen Zahlungsbereitschaft ab. Bei der Zahlungsbereit-
schaft von $ 30.000,-/€ 32.487,- bis $ 50.000,-/€ 54.145,-
entscheiden zwei Studien fur die Kombination eines jahrli-
chen Hamoculttests mit einer funf-jahrlichen Sigmoi-
doskopie, eine nur fir einen jahrlichen Hamoculttest und
zwei fir die konventionelle Koloskopie (alle zehn Jahre
bzw. einmalig im Alter von 55 und 65 Jahren).

Tabelle 4.2: Kosten-Wirksamkeit pro gewonnenem Lebensjahr’ in Euro und US-Dollar (verglichen zur Option ,Kein Screening®)

Studie Wagner Frazier Khandker Sonnenberg Vijan
HKT j1 €12.687,-/$11.725,- €19.281,-/$ 17.805,- €14.788,- / $ 13.656,- € 11.330,-/ $ 10.463,- €6.163,-/$ 5.691,-
FSj5 €13.511,-/ $ 12.477,- €16.927,-/ $ 15.630,- €13.865,-/ $ 12.804.- €42.622,-/ $ 39.359,- €20.649,-/ $ 19.068,-
HKT j1 + FSj5 €14.935,-/$ 13.792,- €24.385,- 1 $ 22.518,- €20.243,-/ $ 18.693,- €19.429,-/$ 17.942,-
BE j5 €12.094,-/$11.168,- €23.512,-/$21.712,- €27.748,- 1 $ 25.624,-
KOL j10 €11.839,-/$10.933,- €23.704,-/ $ 21.889,- €23.836,-/ $22.012,- €12.822,-/$ 11.840,- €9.787,-/$9.038,-

BE = Doppelkontrasteinlauf mit Barium, FS = flexible Sigmoidoskopie, HKT = Hamoculttest, j1 = Untersuchung jahrlich, j5 = Untersuchung alle 5 Jahre, j10 = Untersuchung

alle 10 Jahre, KOL = konventionelle Koloskopie, SIG = Sigmoidoskopie

' US-Dollar des Jahres 2000 umgerechnet in Euro

Quelle: Pignone et al. 2002
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4.2.2 CT-Koloskopie versus konventionelle
Koloskopie

Entgegen der relativ groRen Anzahl von Studien zur me-
dizinischen Wirksamkeit der CT-Koloskopie ist nach den
OBIG-Recherchen bislang nur eine Kosten-Wirksamkeits-
Analyse, und zwar jene von Sonnenberg et al. 1999 publi-
ziert worden. Mit Hilfe einer - auf einem Markov-Prozess
basierenden - Computersimulation vergleichen die Auto-
ren die Kosten-Wirksamkeit von CT-Koloskopie und kon-
ventioneller Koloskopie. Dabei legte man eine hypotheti-
sche Population von 100.000 50-Jahrigen zu Grunde, die
sich alle zehn Jahre einem Screening unterwerfen. Im Fall
der CT-Koloskopie muss bei verdachtigen Ergebnissen
eine konventionelle Koloskopie angeschlossen werden,
um die Ergebnisse zu Uberpriifen und gegebenenfalls ei-
ne Polypenentfernung (Poypektomie) durchzuflihren. Pa-
tienten, bei denen eine Polypektomie durchgefihrt wird,
unterziehen sich in Folge in dreijahrigen Abstédnden einer
konventionellen Koloskopie, bis keine adenomatdsen Po-
lypen mehr gefunden werden. Im Fall des Szenarios der
konventionellen Koloskopie wurde der gleiche Prozess
ohne den Einsatz der CT-Koloskopie modelliert.

Die Grundannahmen gingen von einer Sensitivitat der CT-
Koloskopie von 80 Prozent und einer Spezifitdt von 95 Pro-
zent aus. Die Wirksamkeit der konventionellen Koloskopie,
Dickdarmkrebs zu verhindern, wurde mit 75 Prozent ange-
nommen. Die Wirksamkeit der CT-Koloskopie entspricht
der Wirksamkeit der konventionellen Koloskopie, multipli-
ziert mit der Sensitivitat der CT-Koloskopie. Die Kosten ei-
ner CT-Koloskopie wurden auf € 476,-/$ 478,- geschatzt,
die Kosten einer konventionellen Koloskopie auf € 725,-/
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$ 728,-, die Kosten einer konventionellen Koloskopie plus
Polypektomie auf € 1.134,-/$ 1.139,-. Die Schatzung erfolg-
te nach den Gebuhrensatzen der US Health Care Finan-
cing Administration, die Betrage beinhalten bei der konven-
tionellen Koloskopie und Polypektomie auch die durch-
schnittlich anfallenden Kosten fiir die Behandlung auftre-
tender Komplikationen. Die Kosten fir die CT-Koloskopie
umfassen die Computertomographie unter Verwendung ei-
nes Kontrastmittels sowie die dreidimensionale oder ho-
lographische Rekonstruktion. Die Bereitschaft der Patien-
ten, sich einem Erstscreening zu unterziehen (Complian-
ce), wurde fir beide Untersuchungsmethoden mit 65 Pro-
zent angesetzt, die Bereitschaft fur die Einhaltung von Fol-
geuntersuchungen mit 80 Prozent, die Bereitschaft zur
Durchfiihrung einer Koloskopie nach einer CT-Koloskopie
(mit positivem Befund) mit 95 Prozent.

Hinsichtlich der Wirksamkeit ergaben die Berechnungen,
dass die konventionelle Koloskopie 34 Prozent aller Kar-
zinome verhindern kann, die CT-Koloskopie 26 Prozent.
Von Einfluss auf die verhaltnismafig niedrigen Ergebnis-
se sind die Werte flr die Compliance. Der Unterschied
zwischen CT-Koloskopie und konventioneller Koloskopie
erklart sich vor allem aus der angenommenen Sensitivitat
von 80 Prozent fur die CT-Koloskopie. Die Anzahl der mit
dem Screening-Programm gewonnenen Lebensjahre be-
tragt bei der CT-Koloskopie 5.200, bei der konventionellen
Koloskopie 6.823.

Hinsichtlich der Kosten eines Screening-Programms mit je
einer der beiden Methoden resultierte fir die CT-
Koloskopie ein niedrigerer Wert, was vor allem damit zu-
sammenhangt, dass sie annahmegemal} billiger ist. Die
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Differenz zwischen den Behandlungskosten, auch inklusi-
ve der beim CT-Koloskopie-Screening zusatzlich notwen-
digen konventionellen Koloskopien, ist héher, als die bei
der CT-Koloskopie - aufgrund der schlechteren Detekti-
onsrate - zusatzlich anfallenden Kosten fiir Krebsbehand-
lung.

Die Kosten pro gewonnenen Lebensjahr belaufen sich bei
der CT-Koloskopie unter den Grundannahmen auf € 24.116,-
/$ 24.215,- bei der konventionellen Koloskopie auf
€ 20.844,-/ $ 20.930,-. Verglichen zur Option ,kein Scree-
ning“ - d. h. unter Einbeziehung der Krebsbehandlungs-
Kosten, die ohne Screening-Programm anfallen - betra-
gen die (zusatzlichen) Kosten pro gewonnenen Lebens-
jahr bei der CT-Koloskopie € 11.437,-/$ 11.484,-. Die (zu-
satzlichen) Kosten pro gewonnenen Lebensjahr bei der
konventionellen Koloskopie, verglichen mit der Option
,CT-Koloskopie®, sind niedriger und betragen € 10.365,-
/$10.408,-.

Damit die CT-Koloskopie in diesem Modell besser ab-
schneidet als die konventionelle Koloskopie, muissten
entweder die Kosten der CT-Koloskopie unter € 335,-/
$ 336,- (das sind 46 Prozent der Kosten der konventionel-
len Koloskopie) liegen, oder die Patientenakzeptanz
(Compliance) bei der CT-Koloskopie um 15 bis 20 Pro-
zent besser sein als bei der konventionellen Koloskopie.
Potenzial zur Kostensenkung bei der CT-Koloskopie se-
hen Sonnenberg et al. vor allem in den Anschaffungskos-
ten fur die radiologische Ausstattung und im Zeitaufwand
fur die sorgfaltige Befundung anhand der dreidimensiona-
len Darstellung. Bei der Compliance ist zu beachten, dass
bei einem verdachtigen Befund der CT-Koloskopie jeden-
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falls eine konventionelle Koloskopie (und gegebenenfalls
Polypenentfernung) notwendig wird. Die Koloskopie kann
in diesem Fall zeitlich prinzipiell so an die CT-Koloskopie
angeschlossen werden, dass keine wiederholte Darmvor-
bereitung notwendig ist.

Die Patientenakzeptanz hinsichtlich dieser Folgeuntersu-
chung wurde in den Grundannahmen mit 95 Prozent an-
genommen. Eine schlechtere Compliance mit Werten un-
ter 95 Prozent bedingt eine Verschiebung der Kosten-
Wirksamkeit zugunsten der konventionellen Koloskopie.

Eine Verbesserung der Sensitivitdt der CT-Koloskopie auf
Werte Uber 80 Prozent ergibt in diesem Modell keine we-
sentliche Verbesserung der Kosten-Effektivitat. Selbst bei
einer Sensitivitdt von 100 Prozent liegen die Kosten pro
gewonnenem Lebensjahr bei der CT-Koloskopie nur ge-
ringfligig unter jenen der konventionellen Koloskopie. Bei
einer hdheren Sensitivitdt sinken zwar die Kosten fur die
Krebsbehandlung und steigt die Zahl der gewonnenen
Lebensjahre, gleichzeitig steigt aber auch die Zahl der Pa-
tienten, die zur Koloskopie weiter verwiesen werden. Eine
Erhdéhung der Spezifitédt auf Werte bis zu 100 Prozent er-
brachte keine ausschlaggebende Verbesserung der Kos-
ten-Wirksamkeit der CT-Koloskopie.

Nach Rex (Rex 2002 (1), (2)) gibt es allerdings zuséatzli-
che Aspekte, die fiir die CT-Koloskopie sprechen: Die Be-
reitschaft der Patienten zum Screening kénnte gréRer
sein, zu beachten ist in diesem Zusammenhang auch das
geringere Verletzungsrisiko, verglichen zur konventionel-
len Koloskopie. Eine wesentliche Verbesserung fir die
Patientenakzeptanz verspricht sich Rex von der Entwick-
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lung von Methoden, die die vorherige Darmentleerung
Uberflissig machen, ohne die Sensitivitat negativ zu be-
einflussen. Er hebt auRerdem hervor, dass bei der CT-
Koloskopie auch andere Abnormitaten gefunden werden
kodnnen, unter anderem Nierenkarzinome und grof3e Bau-
chaortenaneurysma.

16
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5 Resiimee

Zur Beantwortung der Fragestellung, ob die (virtuelle) CT-
Koloskopie im Vergleich zur konventionellen Koloskopie
kosteneffektiver ist, fand sich im Rahmen der durchge-
fihrten internationalen Literaturrecherchen lediglich eine
relevante Studie. Dies ist nicht verwunderlich, da es sich
bei der (virtuellen) CT-Koloskopie um eine relativ neue
Anwendung zur Fruherkennung von Darmkrebs handelt,
die sich zudem standig weiterentwickelt.

Die publizierten Studien beschéftigen sich in erster Linie
mit der Untersuchung der medizinischen Wirksamkeit. So
ergibt eine Ende 2003 noch unverdffentlichte Meta-
Analyse (Sosna et al. 2003) zur medizinischen Wirksam-
keit, dass die CT-Koloskopie ein geeignetes Instrument
zur Auffindung gréRerer Polypen darstellt. Weiterfihrende
Studien werden noch empfohlen.

Eine ebenso aktuelle Studie von Johnson et al. (Johnson
et al. 2003) zeigt auf, dass die Sensitivitdt der CT-
Koloskopie bei einer Population mit niedriger Pravalenz -
also einer Population, die typisch fir eine grofRflachige
Anwendung der CT-Koloskopie als Screening-Methode zu
bezeichnen ware - deutlich schlechter ausfallt. Die we-
sentlichen Grinde nach dieser Untersuchung konnen zum
einen in ,technischen Fehlern® (ungenigende Vorberei-
tung des Darmtraktes, suboptimale CT-Technik und Soft-
warekapazitat) und zum anderen in Wahrnehmungsfeh-
lern (vor allem Ermidung der Befunder aufgrund der an
sich geringen Polypenfrequenz) liegen.
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In den gegenstandliche Literatureview wurde auch eine
Meta-Analyse zum Kosten-Wirksamkeitsvergleich konven-
tioneller Untersuchungsmethoden (konventionelle Ko-
loskopie, Hamokulttest, Sigmoidoskopie,...) zur Friher-
kennung von Dickdarmkrebs aufgenommen (Pignone et
al. 2002). Trotz eingeschrankter Aussagekraft kamen alle
sieben in diese Meta-Analyse aufgenommen Studien zum
Schluss, Screening des Dickdarmkrebses bei der Alters-
gruppe der Uber 50-Jahrigen im Vergleich zur Alternative
,kein Screening“ die Dickdarmkrebssterblichkeit reduziert.
Zur Beantwortung der Frage, welche der unterschiedli-
chen Screening-Methoden die kosteneffektivste Strategie
ware, gabe es jedoch noch ungenligende empirische Evi-
denz. Keine Methode ware fir sich allein Uberlegen
(Pignone et al. 2002).

Die bislang publizierte Kosten-Wirksamkeitsstudie zum
Vergleich der CT-Koloskopie mit der konventionellen Ko-
loskopie basiert auf einem Simulationsmodell (Sonnen-
berg et al. 1999). Sonnenberg et al. errechnen im Simula-
tionsmodell fir die USA, dass die Kosten der CT-
Koloskopie um etwas mehr als die Halfte geringer sein
musste, als jene der konventionellen Koloskopie. Die Be-
reitschaft der Patienten, sich einem bestimmten Scree-
ning-Verfahren zu unterziehen, spielt eine wesentliche
Rolle. Laut Sonnenberg et al. misste die Patientenakzep-
tanz bei der CT-Kolos-kopie um 15 bis 20 Prozent héher
als bei der konventionellen Koloskopie sein, dann waren
die beiden Methoden gleichermallen kosteneffektiv. Die
Patientenakzeptanz konnte vor allem bei Untersuchungen
mit reinem Vorsorgecharakter (geringere Wahrscheinlich-
keit einer anschliellend notwendigen Polypenentfernung)
fur die CT-Koloskopie hoher sein. Eine wesentliche Ver-



OBIG: Screening aus 6konomischer Perspektive - Dickdarmkarzinom

besserung der Patientenakzeptanz kénnte durch Entwick-
lung von Methoden erreicht werden, die eine Darmentlee-
rung vor der Untersuchung Uberflissig machen. In Hin-
blick auf Vorsorgeuntersuchungen muss allerdings beach-
tet werden, dass die medizinische Wirksamkeit der CT-
Koloskopie als Screening-Methode nach bisherigen Un-
tersuchungen (z. B. Johnson et al.) schlechter ist als beim
Einsatz bei symptomatischen Patienten.

Andere Aspekte, die fir die CT-Koloskopie sprechen, sind
das geringere Verletzungsrisiko. Damit ware sie vor allem
auch eine Methode, die grundsétzlich fur ein Screening
gut geeignet ware. Weiters besteht die Moglichkeit der
Abklarung weiterer Geschehen im Bauchraum, zum Bei-
spiel der Frage, ob Fernmetastasierungen vorliegen. Die
CT-Koloskopie hat gegeniber der konventionellen Ko-
loskopie den Vorteil, dass sie immer einen kompletten Da-
tensatz liefert, und die erfassten Daten auch fur wieder-
holte Analysen zur Verfigung stehen. Dies gilt zum Bei-
spiel auch in jenen Fallen, wo man mit der konventionel-
len Koloskopie einen Darmabschnitt hinter einer Stenose
bzw. einem Karzinom nicht einsehen kann. Bei entzindli-
chen Darmerkrankungen wie Morbus Crohn liefert die CT-
Koloskopie die Mdglichkeit zur Untersuchung von Darm-
wandveranderungen, und steht bei schmerzhaft akuten
Schiben darlber hinaus als weniger belastende Alterna-
tive zur konventionellen Koloskopie zur Verfigung (Lux
2001, Dachman 2002, Réttgen/Felix 2003). Die konventi-
onelle Koloskopie hingegen stellt zur Zeit nach den vorlie-
genden Studien das Verfahren mit der hochsten Sensitivi-
tat zur Entdeckung von Darmpolypen dar und bietet
gleichzeitig die Moglichkeit einer Probeentnahme oder
Polypenentfernung, so dass bei dieser Methode neben
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der Diagnosesicherung auch eine therapeutische Wirkung
erzielt werden kann.

Resumierend kann festgehalten werden, dass der Einsatz
der (virtuellen) CT-Coloskopie zur Friiherkennung von ko-
lorektalen Karzinomen noch kontroversiell diskutiert wird.
Es besteht noch weiterer Forschungsbedarf hinsichtlich
des Einsatzes der CT-Koloskopie im Vergleich zur kon-
ventionellen Koloskopie im Setting eines Screenings - al-
so einer im Wesentlichen unselektierten Bevolkerungs-
gruppe. Weitere Untersuchungen waren erforderlich, um
ausreichend Daten (z. B. Uber die tatsdchlichen Komplika-
tionsraten, die Compliance, der Einbeziehung von Quali-
tatsmerkmalen und 6konomische Faktoren usw.) zu ge-
winnen. Fur bestimmte Indikationen bzw. Problemstellun-
gen (z. B. inkomplette konventionelle Koloskopie, allen-
falls bei Stenosen, unklarem Beschwerdebild, angstliche
Patienten...) wird sie laut Expertenmeinungen derzeit
schon als sinnvolle Ergdnzung zur konventionellen Ko-
loskopie gesehen.

Aufgrund der schnell fortschreitenden technischen Ent-
wicklungen (z. B. neue Software zur leichteren Befun-
dung, verbesserte Darstellungstechnik, neue Verfahren
wie beispielsweise jenes der Stuhlanfarbung, um damit
die fur die Patienten belastende Vorbereitung des Darms
mit vollstandiger Darmentleerung zu vermeiden, etc.) sind
die Ergebnisse von Studien relativ schnell veraltet und
wieder auf den neuesten Stand zu bringen. Es wird emp-
fohlen bei der Durchfihrung von weiteren klinischen Stu-
dien zur medizinischen Wirksamkeit begleitend eine 6ko-
nomische Evaluierung durchzufihren, um valide Aussa-
gen Uber die Kosteneffektivitat treffen zu kénnen.
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Tabelle A2: Ubersicht iiber die Studien zur Kosten-Wirksamkeit konventioneller Methoden
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Tabelle A1: Ubersicht iiber die in Sosna et al. untersuchten Studien zur Wirksamkeit der CT-Koloskopie

Hrsg./Autoren Titel Journal Erscheinungsjahr

Royster et al. CT colonoscopy of colorectal neoplasms: two-dimensional and three-dimensional virtual-reality AJR 1997
techniques with colonoscopic correlation

Dachman et al. CT colonography with three-dimensional problem solving for detection of colonic polyps AJR 1998

Hara et al. Detection of colorectal polyps with CT colography: initial assessment of sensitivity and specificity | Radiology 1998

Fenlon et al. A comparison of virtual and conventional colonoscopy for the detection of colorectal polyps N Engl J Med 1999

Rex et al. An initial experience with screening for colon polyps using spiral CT with and without CT cologra- | Gastrointest En- 1999
phy (virtual colonoscopy) dosc

Morrin et al. Utility of intravenously administered contrast material at CT colonography Radiology 2000

Mendelson et al. Virtual colonoscopy compared with conventional colonoscopy: a developing technology Med J Aust 2000

Pescatore et al. Diagnostic accuracy and interobserver agreement of CT colonography (virtual colonoscopy) Gut 2000

Fletcher et al. Optimization of CT colonography technique: prospective trial in 180 patients Radiology 2000

Macari et al. Comparison of time-efficient CT colonography with two- and three- dimensional colonic evalua- AJR 2000
tion for detecting colorectal polyps

Hara et al. CT colonography: single- versus multi-detector row imaging Radiology 2001

Yee et al. tC_ol(t:JrectaI neoplasia: performance characteristics of CT colonography for detection in 300 pa- Radiology 2001
ients

Spinzi et al. Computed tomographic colonography and conventional colonoscopy for colon diseases: a pro- Am J Gastroente- 2001
spective, blinded study rol

Gluecker et al. Performance of multidetector computed tomography colonography compared with conventional Gut 2002

colonoscopy

Quelle: Sosna et al. 2003
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Tabelle A2: Ubersicht iiber die in Pignone et al. 2002 untersuchten Studien zur Kosten-Wirksamkeit konventioneller Methoden

Autor Wagner Frazier Khandker Sonnenberg Vijan Loeve Ness
Zeitschrift Rozen book JAMA IJHTA Ann Intern Med Am J Med JNCI Am J Gastro
Jahr 1996 2000 2000 2000 2001 2000 2000
Modelltyp ? Markov Dynamic state tran- | Markov Markov Mikrosimula- Discrete-event
sition tionsmodell stimulation
Cost-utility analysis
Perspektive gesellschaftlich gesellschaftlich unbekannt Versicherung Versicherung ? ?
(offensichtlich ge-
sellschaftlich)
Altersgruppe fur 50-85 50-85 50-85 50 - Tod 50-85 50-75 Einmaliges
Screening Screening
Zeithorizont Lebenszeit Lebenszeit 35 Jahre Lebenszeit Lebenszeit Lebenszeit Lebenszeit
wichtige biologische Annahmen
% Karzinome in A- | 70 % 100 % 100 % 100 % 75 % 100 % 100 %
denom
Polyp-Entwicklungs-| 10 k. A. variabel k. A. 10 20 2 Gruppen: eine mit
zeit (in Jahren) 26, eine mit 52
Erste Friherken- 2 Jahre (2 Jahre) k. A. 5 Jahre k. A. 2 Jahre lokalisiert, | 5,3 Jahre 5,55 Jahre
nungsphase (spate 1 Jahr regionalisiert
Friherkennungs-
phase)
zusiétzliche Aspekte
betrachtete Metho- | HKT j1 HKT j1 HKT j1 HKT j1 HKT j1 FS alle 5 Jahre zwi- | einmalige KOL in
den FSj5 FSj5 FSj5 FS j5 FSj5 schen 50 und 75 den Altersgruppen
HKT j1 +FS j5 HKT j1 +FS j5 HKT j1 +FS j5 KOL j10 HKT j1 +FS j5 45-50, 50-54, 55-59,
BE j5 BE j5 BE j5 KOL im Alter von oder 60-64
KOL j10 KOL j10 KOL j10 50 und 60

BE = Doppelkontrasteinlauf mit Barium, FS = flexible Sigmoidoskopie, HKT = Hamoculttest, j1 = Untersuchung jahrlich, j5 = Untersuchung alle 5 Jahre, j10 = Untersuchung
alle 10 Jahre, KOL = konventionelle Koloskopie, SIG = Sigmoidoskopie
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Fortsetzung Tabelle A2

Autor Wagner Frazier Khandker Sonnenberg Vijan Loeve Ness
Diskontfaktor 5% 3% 3% 3% 3% 3% 3%
Compliance model- | nein ja ja (2 Szenarien) ja ja nein nein
liert?
Art der Ergebnis- Kosten/gewonne- | Kosten/gewonne- Kosten/gewonne- Kosten/gewonne- Kosten/gewonne- | Netto-Kosten/Person| Kosten/gewonnenen
messung nen Lebensjahren | nen Lebensjahren | nen Lebensjahren | nen Lebensjahren | nen Lebensjahren | und gewonnene qualitatsadjustierten
Lebensjahre pro Lebensjahren
1.000 Personen (QUALYSs)
unerwiinschte Nebenwirkungen
Datenquelle systematischer 2 Artikel unklar 2 Artikel 2 Artikel unsystematischer | verschiedene
Review Review Studien
Perforationsrate KOL| 0,07 (k. A.) k. A. 0,85 % 0,2 % (0,38 %) 1/1.000 0,2% (k-A.) 0,1 % (k.- A.)
(mit Polypenentfer-
nung)
Blutungsrate KOL k. A. k. A. k. A. 0,15 % (2,0 %) k. A. k. A. k. A. (0,3 %)
(mit Polypenentfer-
nung)
Todesfalle bei 5(k.A.) 5 (0,5-50) 23,6 (12-35) 10 (k. A.) 7,5 (0-30) k. A. 20 (k.- A.)

KOL/100.000 Unter-
suchungen (Band-
breite)

Kosten

Art der inkludierten
Kosten

direkte Kosten

direkte Kosten

direkte Kosten

direkte Kosten

direkte Kosten

direkte Kosten

direkte Kosten

Datenquelle

Verrechnungsdaten
von Medicare

Daten einer grof3en
Health Maintenance
Organisation

Medicare und Erhe-
bung unter privaten
Zahlern

Kostendaten von
Medicare von 1998

Daten von Medicare
und Kaiser Perma-
nente

auf veroffentlichter
Literatur basierende
Schatzungen

Daten von Medicare
und vorhergehende
Studien

Kosten KOL (mit Po-

$285,- ($434,-)

lypenentfernung)

$1.012,- ($1.519,-)

$ 438,- bis $ 670,-
($702,--$981,-)

$ 695,- ($ 1.003,-)

$ 550,- ($ 765,-)

$ 300.- ($ 400,-)

$ 303,- ($ 530,-)

BE = Doppelkontrasteinlauf mit Barium, FS = flexible Sigmoidoskopie, HKT = Hamoculttest, j1 = Untersuchung jahrlich, j5 = Untersuchung alle 5 Jahre, j10 = Untersuchung
alle 10 Jahre, KOL = konventionelle Koloskopie, SIG = Sigmoidoskopie
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Fortsetzung Tabelle A2

Autor Wagner Frazier Khandker Sonnenberg Vijan Loeve Ness
Kosten HKT $10,- $ 38,- $7,5,-bis $ 10,- $3,5,- $17.- nicht verfligbar nicht verfligbar
Kosten SIG $ 80,- $279,- $ 94,- bis $ 175,- $ 400,- $ 225,- $100,- nicht verfiigbar
Behandlungskosten | $ 35.000,- k. A. $ 28.200,- $ 13.000,- ($ 4.360,-)| $ 20.000,- $ 30.000,- k. A.
bei Perforationen
(Behandlung bei
Blutung)
Kosten der Krebs- | friihes Stadium: lokalisiert: lokalisiert: $45.228,- lokalisiert: Anfangsstadium Anfangsstadium
behandlung $ 35.000,- $ 22.000,- $ 49.587 - $ 60.000,- $ 25.000,- 6 Monate | lokalisiert:
spates Stadium: regionalisiert: regionalisiert: regionalisiert: lang $ 16.051,-
$ 45.000,.- $43.900,- $ 79.857,- $82.800,- regionalisiert:
disseminiert: disseminiert: disseminiert: $1.944,-
$ 58.300,- $60.180,- $ 73.000,- disseminiert:
$21.093,-
laufend anhaltend
$ 2.200,-/Jahr lokalisiert:
$ 425,-/Jahr
regionalisiert:
$ 1.944,-/Jahr
disseminiert:
$ 21.209,-
Endstadium Endstadium
$ 16.000,- 6 Monate | $ 16.722,-
lang
Gemessen in US- | 1995 1998 1994 2000 1999 1993 1998

Dollar des Jahres

relevante Zwischen

ergebnisse

Sensitivitat eines
einmaligen Tests
auf Krebs (Auffin-
den grof3er Poly-

HKT: 40-60 % (10
%)

pen)

HKT: 33 % (10 %)
FS: 95 %

BE: 70 % (50 %)
KOL: 95 %

HKT: 60 % (10 %)
FS: k. A.

BE: 84 % (82 %)
KOL: 97 % (85 %)

HKT: 40 % (k. A.)

HKT: 30 % lokali-
siert, 50 regionali-
siert (5 %)

KOL: 95 % (95 %)

KOL: 95 % (85 %)

BE = Doppelkontrasteinlauf mit Barium, FS = flexible Sigmoidoskopie, HKT = Hamoculttest, j1 = Untersuchung jahrlich, j5 = Untersuchung alle 5 Jahre, j10 = Untersuchung
alle 10 Jahre, KOL = konventionelle Koloskopie, SIG = Sigmoidoskopie
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Fortsetzung Tabelle A2

Autor Wagner Frazier Khandker Sonnenberg Vijan Loeve Ness
% Polypen und Kar-| 50 % variabel 70 % 45 % 55 % ? nicht verfuigbar
zinome, die durch
SIG erreichbar
Reduktion der Ster- | HKT: 28 % HKT: 55 % HKT: 80 % HKT: 18 % HKT: 52 % 55 % Manner: 68 %
berate durch Scree-| FS: k. A. FS: 40 % FS: 69 % FS: 34 % FS: 44 % Frauen: 65 %
ning HKT +FS: k. A. HKT +FS: 71 % HKT +FS: 88 % HKT +FS: k. A. HKT +FS: 70 %

BE: k. A. BE: 47 % BE: 89 % BE: k. A. BE: k. A.

KOL: k. A. KOL: 64 % KOL: 90 % KOL: 90 % KOL: 75 %
% Karzinome, die | k. A. HKT: 39 % HKT: 60 % HKT: 16 % HKT: 60 % 47 % Manner: 64 %
im Verlauf des Pro- FS: 37 % FS: 66 % FS: 34 % FS: 66 % Frauen: 61 %
gramms verhindert HKT +FS: 60 % HKT +FS: 80 % HKT +FS: k. A. HKT +FS: 70 %
wurden BE: 38 % BE: 86 % BE: k. A. BE: 86 %

KOL: 58 % KOL: 86 % KOL: 75 % KOL: 86 %

wichtige Faktoren in| Polyp-Entwicklungs- | Sterblichkeitsrate Polyp-Entwicklungs-| Compliance Compliance Polyp-Entwicklungs- | k. A.

der Sensitivitats-

analyse

zeit

bei KOL

zeit, Compliance,
Kosten KOL

zeit

BE = Doppelkontrasteinlauf mit Barium, FS = flexible Sigmoidoskopie, HKT = Hamoculttest, j1 = Untersuchung jahrlich, j5 = Untersuchung alle 5 Jahre, j10 = Untersuchung
alle 10 Jahre, KOL = konventionelle Koloskopie, SIG = Sigmoidoskopie

Quelle: Pignone et al.
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