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Studienziele

Im Rahmen des «National Lung Screening Trials» (NLST) wur-
de ein jährliches Screening auf Lungenkarzinome mittels Com-
putertomographie (CT) mit einem gewöhnlichen Thorax-Rönt-
genbild verglichen. Dabei fand sich nach drei Jahren ein Vor-
teil bezüglich der Sterblichkeit an Lungenkarzinomen von 20%
für die CT-Untersuchten.1 Jetzt werden detaillierte Resultate
der zweiten und dritten Jahresuntersuchung dieser Studie ver-
öffentlicht.

Methoden

Im «National Lung Screening Trial» wurden während drei Jah-
ren insgesamt 53'454 Personen (die Hälfte mit gegenwärtigem
und die andere mit früherem Nikotinabusus) im Alter von 55
bis 59 Jahren nach dem Zufall in zwei Gruppen eingeteilt. Im
einen Studienarm erfolgten jährliche (T0, T1 und T2) Compu-
tertomographien mit niedriger Strahlendosis («low dose CT»),
in der anderen übliche Thoraxaufnahmen. Für die aktuelle Pu-
blikation wurden u.a. die Screening-Resultate und die Charak-
teristika der diagnostizierten Bronchialkarzinome ausgewertet.

Ergebnisse

Ein radiologisch auffälliges Resultat fand sich in T1 und T2 bei
28% bzw. 17% in der CT-Gruppe und bei 6% und 5% der
Röntgen-Gruppe. Bei der T1-Untersuchung wurde bei 186
Personen in der CT-Gruppe und bei 133 in der Röntgengrup-
pe ein Lungenkarzinom diagnostiziert. Die Sensitivität der
T1-Untersuchung betrug 94% für die CT-Untersuchung gegen-
über 60% für das Thoraxbild. Die Spezifität war hingegen bei
der CT-Untersuchung kleiner als beim Thoraxbild (73% gegen-
über 94%). Daraus errechnet sich eine Karzinom-Wahrschein-
lichkeit von 2,4% gegenüber 4,4% bei einem positiven Scree-
ning-Resultat (positiver prädiktiver Wert). In der CT-Gruppe
wurden mehr Karzinome in einem frühen Stadium (Ia) diagno-
stiziert (48% gegenüber 24%) und weniger in einem fortge-
schrittenen Stadium (III oder IV bei 31% gegenüber 59%).
Auch bei der dritten Untersuchung (T2) fanden sich ähnliche
Unterschiede in Sensitivität/Spezifität und Verteilung der dia-
gnostizierten Stadien. In beiden Gruppen stieg die Spezifität
der Untersuchung an, was von den Studienverantwortlichen
damit erklärt wird, dass neue Befunde eher als abklärungsbe-
dürftig gelten. Befunde, die schon vor einem Jahr vorhanden
waren, wurden dagegen als belanglos angesehen.

Schlussfolgerungen

Die aktuelle Auswertung des «National Lung Screening Trial»

zeigt, dass «low dose»-CT-Untersuchungen eine höhere Sensi-
tivität bei der Diagnose eines Lungenkarzinoms aufweisen als
Thorax-Röntgenbilder. Ausserdem werden in einem grösseren
Prozentsatz Bronchialkarzinome in einem heilbaren Frühstadi-
um entdeckt. Dies kann die in der Studie beobachtete Reduk-
tion der Sterblichkeit an Lungenkrebs plausibel machen.
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In dieser systematischen Übersicht wurde der Nutzen einer
Computertomographie mit niedriger Strahlendosis («low dose
CT») zur Frühentdeckung von Lungenkrebs bei Rauchenden
untersucht. Es wurden 4 Studien eingeschlossen, davon drei
kleinere mit insgesamt 10'584 und der oben zitierte «National
Lung Screening Trial» (NLST) mit 53'454 Personen. Während
die drei kleinen Studien keinen Vorteil durch das Screening
finden konnten – weder für das Gesamtüberleben, noch für
die Lungenkrebsmortalität –, zeigte der NLST für beide Kriteri-
en einen signifikanten Vorteil. Die Studienverantwortlichen
schliessen, dass die Screening-Untersuchung bei Risikoperso-
nen eine wirksame Massnahme darstellt und einen Lungen-
krebstodesfall mit einer «number to screen» (NNS) von 320
und einen Todesfall beliebiger Ursache mit einer NNS von
219 verhindern kann.

Beide Studien zusammengefasst von Markus Gnädinger

Mit den Publikationen zum NLST erhalten wir endlich Evidenz
zum Nutzen und Schaden von low-dose CT zur Früherken-
nung von Lungenkrebs. Der Nutzen eines solchen Früherken-
nungsprogramms bei Menschen mit einem erhöhten Risiko
wird mit der deutlichen Reduktion der Lungenkrebsmortalität
im Vergleich zu Früherkennung mit Thorax-Röntgenbildern
nun erkennbar. Diese Resultate sind auch für die Schweiz be-
deutungsvoll, da der Lungenkrebs in der Schweiz zu den häu-
figsten Krebsarten gehört (rund 4,000 neue Diagnosen pro
Jahr) und die meisten Todesfälle durch eine bestimmte Krebs-
art verursacht. Allerdings bleibt auch jetzt noch einiges unklar.
Auf der "Schadenseite" ist nicht restlos geklärt, wie häufig
schwere Komplikationen durch die diagnostische und thera-
peutische Aufarbeitung von falschpositiven Befunden sind,
wie stark dies von Komorbiditäten (KHK, COPD) abhängt, die
einer solchen Population (>=30 pack years) häufig vorkom-
men, und wie hoch die Folgekosten dieser falschpositiven Be-
funde sind. Die Nutzen-Schaden-Balance ist daher noch nicht
geklärt und wird auch davon abhängen, ob man es schafft, die
Risikopopulation noch besser zu bestimmen (und damit die
NNS zu senken) und die CT-Befundung weiter zu verfeinern
(um falschpositive Befunde zu reduzieren). Für die Anwend-
barkeit der Resultate in der Schweiz gilt es zu bedenken, dass
die Zentren des NLST sehr spezialisiert waren und in der
Schweiz derzeit wohl nur wenige Spitäler in der Lage sind,
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dieses komplexe, interdisziplinäre Früherkennungsprogramm
nach internationalen Standards anzubieten. Auch besteht ein
Bedarf an medizinisch-ethischen Richtlinien, wie für ein Früh-
erkennungsprogramm Werbung betrieben darf, so dass Men-
schen nicht durch ein nahezu kostenloses CT angelockt wer-
den und sich einer low dose CT Untersuchung unterziehen,
ohne über den potentiellen Nutzen und Schaden gut infor-
miert zu sein. Aufgrund der noch bestehenden Unklarheiten
bezüglich Nutzen-Schaden-Balance und Anwendbarkeit der
Resultate in der Schweiz hat sich eine Expertengruppe gebil-
det, die sich klar dafür ausspricht, dass ein Früherkennungs-
programm für Lungenkrebs nur nach klar definierten Kriterien
und nur mit Anschluss an ein Register in der Schweiz einge-
führt werden soll.1

Milo Puhan
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