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ZUSAMMENFASSUNG

Hintergrund: Die Fritherkennung von Erkrankungen, inshe-
sondere von Krebs, gilt allgemein als sinnvoll. Es gibt je-
doch auch immer wieder Indizien, die bei einzelnen Er-
krankungen dagegen sprechen. Die Kenntnis des Prinzips
des Screenings hilft, die Griinde dafiir zu verstehen.

Methode: Ausgehend von der allgemeinen Definition und
den Bedingungen fiir erfolgreiches Screening wird das
Prinzip erlautert. Dabei werden Beispiele aus der deut-
schen gesetzlichen Vorsorge erldutert und exemplarisch
wird aktuelle Literatur, insbesondere zum Mammaographie-
Screening, zu einzelnen Aspekten herangezogen.

Ergebnisse: Screening kann nur unter ganz bestimmten
Voraussetzungen den gewiinschten Nutzen — meist eine
Mortalitatssenkung — erzielen. Dazu gehort neben guter
Qualitat des Screeningverfahrens auch eine gute Anpas-
sung der -intervalle an die Verteilung der praklinischen
Phase. Neben dem mdglichen Nutzen muss auch der
magliche Schaden, vor allem in der groBen Gruppe der
falschpositiv getesteten Patienten, betrachtet werden.
Dem Anspruchsberechtigten sollen nach den gesetzlichen
Vorgaben die Informationen, die fiir eine informierte Ent-
scheidung fiir oder gegen ein Screening notwendig sind,
in einer neutralen Beratung vermittelt werden.

Schlussfolgerung: Eine ScreeningmaBnahme sollte vor
Einfithrung analog zur Vorgehensweise in einer klinischen
Studie liberpriift, zumindest aber begleitend griindlich
evaluiert werden.
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iele Arzte wiirden wohl den Satz unterschrei-

ben, dass es im Interesse des Patienten ist,
wenn eine Krankheit — insbesondere Krebs — so frith
wie moglich erkannt wird. Dahinter steht die Uber-
zeugung, dass die Behandlung dann erfolgreicher,
zumindest aber weniger belastend ist. So wurden
Fritherkennungsprogramme fiir Brustkrebs bereits in
den 1960er Jahren begonnen, viele weitere folgten
(1). Aber gerade in den letzten Jahren wurden immer
wieder kritische Stimmen laut, die den Nutzen insbe-
sondere des Mammographie-Screenings bezweifeln,
zuletzt die Studie von Autier et al. (2). Ebenso wird
das Fiir und Wider der PSA-Screenings (PSA, Pros-
tata-spezifisches Antigen) kontrovers diskutiert (3).
Im folgenden Artikel werden die methodischen
Grundlagen des Screenings beschrieben.

Grundprinzip des Screenings

Um zu verstehen, wie es zu diesen weit auseinander-
klaffenden Sichtweisen auf den Nutzen (bestimmter)
Screening-Maflnahmen gekommen ist, hilft es, sich
das dahinterstehende Prinzip zu vergewdrtigen.

Definition

In der Arbeit von Morrison (5) wird definiert (eigene
Ubersetzung): ,,Screening fiir eine Erkrankung ist
die Untersuchung asymptomatischer Personen mit
dem Ziel, sie in Bezug auf die Zielkrankheit in
solche mit hoher und solche mit niedriger Wahr-
scheinlichkeit, die Krankheit zu haben, einzuteilen.
Personen mit hoher Wahrscheinlichkeit werden wei-
ter untersucht, um zu einer endgiiltigen Diagnose
zu gelangen. Als krank diagnostizierte Personen wer-
den anschliefend therapiert.*

Screening ist damit keine allgemeine Gesund-
heitsvorsorge, sondern bezieht sich jeweils auf eine
konkrete Erkrankung. Die Zielgruppe sind Personen
ohne eine bereits diagnostizierte Krankheit oder ei-
nen Krankheitsverdacht (Kasten 1).

Das Vorgehen beim Screening ist normalerweise
zweistufig: Einem moglichst sensitiven, aber nicht
unbedingt spezifischen Test folgt eine Einstufung
von Personen, die im Test keine Auffalligkeit (Test-
Negative) zeigten und Personen, die Auffalligkeiten
aufweisen (Test-Positive). Die Test-Positiven wer-
den anschlieend einer moglichst spezifischen Ab-
kldrung zugefiihrt, bei der eine Diagnose gestellt
wird oder die Krankheit ausgeschlossen werden
kann. Bei der Abkldarung werden Erkrankte (Echt-
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nScreening

Der englische Begriff ,Screening” wird mittlerweile auch
im Deutschen verwendet, so zum Beispiel im offiziellen
Namen des Mammographie-Screeningprogramms.
Alternative deutsche Begriffe waren ,Vorsorge® oder
,Friiherkennung®. Jedoch passt Vorsorge eher zur
primaren Pravention, das heifit der Verhinderung oder
dem Herauszogern der Entstehung einer Krankheit.
Screening dient hingegen der ,sekundéren Pravention*®,
also dem friihen Erkennen einer bestehenden Erkran-
kung (4).

Werden aktiv Prakanzerosen entfernt, zum Beispiel
wahrend einer Koloskopie, ist der Begriff ,Vorsorge*
prinzipiell gerechtfertigt. Der Begriff Friiherkennung
beschreibt, was Screening grundsétzlich bewirken soll,
deckt jedoch nicht das Gesamtprogramm ab.

Das Wort Screening im Klinikalltag wird haufig auch
genutzt, wenn Patienten im Rahmen der Diagnostik
zum Beispiel auf viele Laborparameter oder eine grole
Bandbreite an Erregern ,gescreent* werden,; dies ist
hier nicht gemeint.

Positive) und Gesunde (Falsch-Positive) erkannt.
Einstufige MaBBnahmen, wie zum Beispiel die Kolo-
skopie, sind Ausnahmen (Kasten 2).

Friiherkennung

Im Wort Fritherkennung steckt die Grundidee des
Screenings: Eine zeitlich vorverlegte Diagnose soll
es ermoOglichen, mit mehr Erfolgsaussicht behandel-
bare Formen der Krankheit zu erkennen. Dazu
nimmt man implizit an, dass die Erkrankung sich oh-
ne Behandlung mit der Zeit zu Formen mit schlech-
terer Prognose weiterentwickeln wiirde.

Die Grafik stellt die Zeitachse fiir eine Person dar,
die die Krankheit, die von Interesse ist, im Laufe ih-
res Lebens entwickelt. Die Krankheit beginnt zu ei-
nem bestimmten Zeitpunkt. Etwas spiter wird sie
prinzipiell ,,entdeckbar, zum Beispiel muss ein soli-
der Tumor eine Mindestgrofle erreicht haben. Die
Zeit bis zu dem Punkt, wo der Patient auch ohne
Screening klinisch diagnostiziert werden wiirde, be-
zeichnet man als ,,préklinische Phase“ (oder ,,so-
journ time*). Die Lidnge dieser priklinischen Phase
hingt in erster Linie von der betrachteten Krankheit
ab und schwankt auch individuell.

Nur innerhalb dieser préklinischen Phase kann
eine frithere Diagnose durch Screening erfolgen.
Den Zeitraum, um den die Diagnose vorgezogen
wird, bezeichnet man als ,lead-time*“. Er kann im
Einzelfall grundsitzlich nicht beobachtet werden.
Fiir eine Gruppe kann man vereinfacht sagen, dass

eine gescreente Gruppe ein um die lead-time jiinge-
res mittleres Diagnosealter hat als eine Vergleichs-
gruppe.

Bei einer spéteren Diagnose nach einem vorange-
gangenen negativen Screeningergebnis bezeichnet
man den Befund nachtriglich als ,,falschnegativ*
oder als ,,Intervallfall®. Es ist dann im Allgemeinen
nicht mehr nachvollziehbar, warum das vorangegan-
gene Screeningergebnis negativ war: War noch kein
Tumor vorhanden, war er noch nicht entdeckbar oder
wurde er iibersehen (,,Screeningversagen®)? Fiir die
Qualitétssicherung spielt diese Unterscheidung eine
Rolle. Ein einzelner Patient ist damit auch dann for-
mal ,,falschnegativ, wenn zum Zeitpunkt der Unter-
suchung noch gar kein Tumor vorlag.

Ein Screeningprogramm, zum Beispiel fiir Brust-
krebs, besteht aus

® dem Untersuchungsverfahren (hier: Mammo-

graphie)

® der Definition der einzuschlieenden Personen-

gruppe (hier: Frauen im Alter von 50-69 Jah-
ren)

® dem Zeitplan (hier: alle 2 Jahre).

Unterschiede gibt es weiterhin beziiglich der An-
sprache der Anspruchsberechtigten; in Deutschland
wird derzeit nur zur Mammographie personlich
schriftlich eingeladen.

Ziel der Fritherkennung ist bei den meisten Er-
krankungen, einen Nutzen im Sinne einer Lebens-
zeitverlangerung zu erreichen. Statt ,,Tod* kann je
nach Erkrankung auch ein anderer (vermeidbarer
oder hinausschiebbarer) Endpunkt Ziel der Mafinah-
me sein, wie zum Beispiel Herzinfarkt, Erblindung
oder Amputation. Als Erfolg gilt eine deutliche Re-
duktion der Mortalitdt (oder eines anderen End-
punkts) in der anspruchsberechtigten Population.

Wann ist Screening sinnvoll?

Die derzeitige gesetzliche Vorsorge in Deutschland
umfasst bei den Krebserkrankungen Brust, Darm,
Haut, Gebdrmutterhals und Prostata (6). Die Prosta-
tavorsorge schliefit den PSA-Test nicht ein. Die nicht
auf Krebs bezogenen Vorsorgemafinahmen (Check-
up, Schwangeren- und Kindervorsorge) sind bis auf
das Neugeborenen-Stoffwechselscreening weniger
spezifisch auf konkrete Zielerkrankungen ausgerich-
tet.

Wie wird entschieden, fiir welche Erkrankungen
ein Screening angeboten wird? Und wenn ja,
welches Untersuchungsverfahren wird gewihlt? In
der Literatur findet man dafiir eine Reihe von
Empfehlungen (4, 7, 8). So muss die Erkrankung ein
,erhebliches Problem* darstellen, also viele Men-
schen betreffen und/oder schwerwiegende Folgen
haben. Brustkrebs ist beispielsweise die hdufigste
Krebserkrankung und héufigste krebsbezogene To-
desursache bei Frauen (e3). Es muss weiterhin eine
ausreichende Evidenz dafiir geben, dass (fast) alle
Betroffenen einen Verlauf vom Typ préklinisch—kli-
nisch—Endpunkt haben. Damit werden nichtprogre-
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dierende und transiente Erkrankungen ausgeschlos-
sen. Eine ausreichend lange priklinische Phase ist
dabei erforderlich. Die Lénge der priklinischen Pha-
se kann aus Studiendaten geschitzt werden, bei-
spielsweise wurde fiir Brustkrebs in Schweden eine
mittlere Dauer von circa 3 Jahren geschitzt (9). Die
Behandlung préklinischer Félle muss erheblich Er-
folg versprechender sein als die klinisch entdeckter
Fille. Nicht infrage kommen aggressiv wachsende
Krebsarten, sehr seltene Krebsarten oder auch bei
klinischer Diagnose erfolgreich behandelbare Krebs-
arten. Beziiglich des Prostatakarzinoms ist die Frage,
ob immer ein progedienter Verlauf vorliegt, umstrit-
ten (3).

Weiterhin muss das gewdhlte Verfahren valide,
risikoarm und akzeptabel sein. Dies zu bewerten
ist eine Frage der Einschétzung. So ist zum Beispiel
in Bezug auf Darmkrebs der Test auf okkultes Blut
im Stuhl wenig valide, jedoch zunichst risikoarm
und relativ breit akzeptiert (10). Die Koloskopie hin-
gegen ist valide, jedoch nicht risikoarm und nicht
breit akzeptiert. Die Risiken sind Infektionen, Perfo-
rationen, Blutungen, die meist notwendige Sedie-
rung und kardiovaskuldre Probleme im Zusammen-
hang mit der Darmreinigung (11, 12, e4). Vereinzelt
werden Todesfille berichtet (12). In diesem Span-
nungsfeld hat sich der Gesetzgeber dafiir entschie-
den, dem Versicherten die Wahl des Verfahrens zu
iiberlassen (6).

Messgroflen fiir die Validitit sind die Sensitivitét
(wie viele der tatsdchlichen Fille findet das Verfah-
ren?) und die Sperzifitit (wie viele der Gesunden
werden sofort richtig als gesund klassifiziert?).
Wiinschenswert ist auch ein hoher positiver Vorher-
sagewert (wie viele der Screening-Positiven sind tat-
sdachlich erkrankt?). Eine hohe Sensitivitdt bedeutet
wenige Falsch-Negative, eine hohe Spezifitét bezie-
hungsweise ein hoher positiver Vorhersagewert be-
deuten, dass es wenig Falsch-Positive gibt.

Die genannten Bedingungen sind notwendig fiir
einen Erfolg, aber nicht hinreichend. Auch ein Pro-
gramm, das alle Bedingungen erfiillt, muss nicht
zwangsldufig Erfolg haben. Die entsprechende Evi-
denz stammt derzeit im Allgemeinen aus Ubersich-
ten internationaler Studien. Jeder Screening-Mas-
nahme sollte eigentlich vor der Einfiihrung eine Eva-
luation dhnlich wie eine klinische Studie vorange-
hen.

Ethische Dimension des Screenings

Im Gegensatz zu therapeutischen Maflnahmen ist die
iberwiegende Mehrheit der Screeningteilnehmer
nicht von der untersuchten Krankheit betroffen. Alle
Screeningteilnehmer tragen aber die Risiken der Un-
tersuchungsmethode. Diese sind von allen in
Deutschland vorgesehenen ,,Vorsorgeuntersuchun-
gen® am hochsten fiir die Koloskopie (12), Mammo-
graphien fithren zu einer (geringen) Strahlenexposi-
tion. Einen Nutzen haben prinzipiell nur Erkrankte
mit positivem Screeningbefund (Echt-Positive). In-
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Begriffserklarungen

® Sensitivitat:
Anteil der Test-Positiven unter den Erkrankten.
Eine hohe Sensitvitat bedeutet wenig Falsch-Negative.

® Spezifitat:
Anteil der Test-Negativen unter den Nicht-Erkrankten.
Eine hohe Spezifitat bedeutet wenig Falsch-Positive.

® Screeningpravalenz:
Anteil der zum Zeitpunkt des Screenings in der
praklinischen Phase befindlichen Personen unter den
Screening-Teilnehmern.

® Positiver Vorhersagewert (PV):
Anteil der Erkrankten an den Test-Positiven.
Ein hoher PV bedeutet wenig Falsch-Positive.
Der PV ist abhéngig von der Pravalenz: Je kleiner sie
ist, desto geringer ist der PV (siehe auch e1, e2).

nerhalb der Gruppe der echt-Positiven profitiert je-
doch nur derjenige, bei dem die Behandlung des friih
erkannten Tumors die Lebensqualitdt weniger ein-
schrinkt als die Behandlung einer spit erkannten
Krebserkrankung und/oder der einen Gewinn an Le-
benszeit (Nutzen) erzielt. Unter den Personen, bei
denen die Krankheit durch das Screening entdeckt
wurde, sind auch Personen, deren Behandlungsinten-
sitdt und/oder Lebenszeit bei einer spiteren klini-
schen Entdeckung und Behandlung genau so gewe-
sen wéren. Diese Personen haben keinen Vorteil,
sondern sogar manchmal einen Nachteil, denn ihre
Morbidititsphase verldngert sich moglicherweise
durch die frithere Intervention.

Mit zunehmenden Erfolgen in der Therapie auch
fortgeschrittener Krebserkrankungen reduziert sich
der Nutzen der Fritherkennung. Einen erheblichen
Nachteil haben diejenigen, deren Krankheit ohne
Screening in ihrer Lebenszeit nie manifest geworden
wire, dies bezeichnet man als Uberdiagnose (13).
Dies scheint beim Prostatakarzinom besonders héu-
fig der Fall zu sein (3). Insgesamt sind immer nur
wenige Teilnehmer an einem Screeningprogramm
echtpositiv, zum Beispiel derzeit durchschnittlich 8
von 1000 Teilnehmerinnen am Mammographie-
Screening (14). Wie viele von diesen tatséchlich auf-
grund des Screenings nicht an Brustkrebs sterben, ist
unbekannt; Welch und Frankel (e5) machen die
Rechnung auf, dass es hochstens 2 davon sind.

Bei der kleinen Gruppe der Falsch-Negativen
kann das Screening in Einzelfdllen bei kurz danach
auftretender unklarer Symptomatik zu einer Diagno-
severzogerung fiihren.
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Prinzip des Screenings; ,lead-time“= Zeit, um die die Diagnose durch Friiherkennung
vorgezogen wird (Aus: Spix C, et al.: Lead-time and overdiagnosis estimation in neuroblasto-
ma screening. Statist Med 2003; 22: 2877-92. Abdruck mit freundlicher Genehmigung John
Wiley & Sons, Ltd.

Echt-Negative (Gesunde mit negativem Screening-
befund) — meist die grofite Gruppe aller Gescreenten
— profitieren normalerweise vom Screening. Sie emp-
finden die drztliche Bestétigung, dass sie gesund sind,
im Allgemeinen als positiv. Das gilt nachhaltig aller-
dings nur bei denjenigen, bei denen dies auf jeden der
mehrfachen Screeningtermine zutriftt.

Einem falschpositiven Test folgt im Allgemeinen
eine Abkldrung, die ihrerseits invasiv und risiko-
behaftet sein kann. Beispiele wiren eine Koloskopie
bei positivem Stuhltest oder eine Biopsie nach ei-
nem positiven Mammographiebefund. Belastend ist
auch die erhebliche Beunruhigung durch den Ver-
dacht bis zur Abkldrung. Es gibt meist mehr falsch-
positive Befunde als echtpositive. Der positive
Vorhersagewert liegt zum Beispiel bei der Mammo-
graphie in Deutschland derzeit bei 15,4 %. Das heifit,
bei circa 85 % aller Screeningteilnehmerinnen mit
einem positiven Mammographiebefund wird ein zu-
néchst positiver Befund in der Abkldrung nicht besté-
tigt (14). Um die Zahl der Biopsien zu verringern er-
folgt die Abkldrung in Deutschland zweistufig: Vor
einer Biopsie werden weitere Untersuchungen mit
bildgebenden Verfahren (Mammogramm, Ultraschall)
durchgefiihrt, der positive Vorhersagewerte dieses
zweiten Schritts liegt bei 49,1 %. Bei jedem Termin
erhalten durchschnittlich circa 4,5 % aller Teilnechme-
rinnen einen falschpositiven Befund (14). Dieses Ri-
siko hat die Teilnehmerin bei jeder ihrer bis zu 10 Un-
tersuchungen. In internationalen Studien stellte man
fest, dass fiir jede Frau die Wahrscheinlichkeit, min-
destens einmal im Verlauf eines Mammographie-
Screeningprogramms falschpositiv getestet zu wer-
den, je nach Programm bei 20-63 % liegt (15-18).

Sensitivitdt und Spezifitit konnen in einer gegebe-
nen Gruppe an Gescreenten nicht gleichzeitig erhoht
werden, oder anders ausgedriickt, weniger Falsch-
Negative bedeuten mehr Falsch-Positive und umge-
kehrt. Mit dem Altersfenster und den Intervallbreiten

eines Screeningprogramms muss also eine Balance
und ein geeigneter Kompromiss gefunden werden.
Dass dies nicht einfach ist, zeigt die kontrovers aus-
getragene Debatte um dieses Thema.

Beratung

In dieser Situation von moglichem Nutzen und mog-
lichem Schaden muss nicht nur der Gesetzgeber ent-
scheiden, welche ScreeningmalBnahmen er als ,,ge-
setzliche Vorsorge™ anbietet. Entscheiden muss sich
auch jede Person, der die MaBnahme angeboten
wird. Zusitzlich zu den gesetzlichen Vorsorgeunter-
suchungen bietet ihr der Arzt moglicherweise noch
weitere (zum Beispiel das PSA-Screening) als indi-
viduelle Gesundheitsleistung (IGeL) an.

Um einen moglichst grofen Erfolg erzielen zu
konnen, bendtigt man eine hohe Teilnahmerate (4).
Eine Moglichkeit, die Teilnahmebereitschaft zu er-
hohen, ist das relativ aufwendige Einladungsmodell,
bei dem die Anspruchsberechtigten direkt ange-
schrieben werden und einen Termin erhalten.

Unter den Aspekten Selbstbestimmungsrecht und
Recht auf Nichtwissen muss es jedoch Gelegenheit
geben, abzuwigen und sich ohne Druck fiir oder ge-
gen eine Teilnahme zu entscheiden. Die kritischen
Aspekte des Screenings sowie die ethischen Grund-
sdtze konnen umfassend und versténdlich in der aus-
fiihrlichen Begriindung zur Anderung der Chroniker-
Richtlinie im Jahre 2007 nachgelesen werden (19,
20, e6, e7). Mit dieser Richtlinie hat sich der Gesetz-
geber entschieden, keinen finanziellen Anreiz fiir die
Teilnahme am Screening zu bieten, sondern stattdes-
sen fiir die Teilnahme an einer Beratung vor einer
Entscheidung. International wird eine solche Bera-
tung schon lange gefordert (17).

Im Gesetz zur Koloskopie wurde 2002 erstmals
eine Beratungspflicht des Arztes festgeschrieben
(21). Das steht im Zusammenhang mit der oben ge-
nannten Wahlmoglichkeit zwischen Stuhltest und
Koloskopie. Der Gemeinsame Bundesausschuss
(G-BA) hat dazu Vorgaben erstellt, wie eine solche
Beratung auszusehen hat (21). Diese Vorgaben las-
sen sich prinzipiell auf alle Vorsorgeuntersuchungen
ibertragen: Es ist Aufgabe des Arztes, den Interes-
senten so zu informieren, dass dieser selbstindig ei-
ne Entscheidung im Sinne eines ,,informed consent®
treffen kann. Informationen sind laut G-BA zu fol-
genden Aspekten zu geben:

® Hiufigkeit der Erkrankung

® Krankheitsbild

® Ziele und zugrundeliegendes Konzept der Friih-

erkennungsuntersuchung

® Effektivitdt (Sensitivitdt, Spezifitdt) und Wirk-

samkeit

® Nachteile (Belastungen, Risiken)

® Vorgehensweise bei einem positiven Befund.

In dem Zusammenhang soll das vom Gesetzgeber
vorgesehene Merkblatt ausgehidndigt werden (22,
e8). Diese Merkblitter wurden allerdings bereits we-
gen einseitiger Darstellung kritisiert (23, €9).
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Experimentelle Evaluation

einer ScreeningmaBBnahme notwendig
Eingangs wurden Studien zitiert, die einen Erfolg,
oder zumindest groen Erfolg des Mammographie-
Screenings in Zweifel ziehen (1, 2). Aus dem Prin-
zip des Screenings ergeben sich mogliche Griinde
hierfiir, die auch durch technisch perfekte Mammo-
graphien und fehlerfreie diagnostische Abkldrungen
nicht beeinflusst werden konnen: Wenn die Linge
der priklinischen Phase zwischen Patienten stark
variiert, so gibt es zunédchst einmal auch einen grof3e-
ren Anteil an Patientinnen mit sehr kurzer priklini-
scher Phase. Im biologischen Sinne wire dies ein
schnell progredierender Tumor. Diese Patientinnen
wiirden besonders hdufig falschnegativ getestet, da
ihre gesamte préklinische Phase leicht zwischen
zwei Screeningtermine fallen kann, und sie wiirden
dann nicht vom Screening profitieren. Auf der
anderen Seite gibt es in dieser Situation einen relativ
groflen Anteil mit sehr langen préklinischen Phasen,
also langsam progredierenden Tumoren. Diese wer-
den meist im Screening erkannt, jedoch ist es bei
einem nennenswerten Teil dieser Patientinnen
moglich, dass die frithere Diagnose keinen Vorteil
fiir den Therapieerfolg bringt. Diese Konstellation,
bei der sich die Patientengruppen aus Sicht des
behandelnden Arztes so préisentieren: Symptoma-
tische Diagnose = schlechte Prognose, Screening-
diagnose = gute Prognose, und die damit einen
erheblichen Nutzen des Screening suggeriert, be-
zeichnet man als ,,length-time-bias“, da die Ursache
fiir den zugunsten des Screenings verzerrten Ein-
druck in den unterschiedlich langen priklinischen
Phasen liegt.

® Das Prinzip des Screenings ist die friihere Diagnose-
stellung bei moglichst vielen Erkrankten. Dadurch soll
die individuelle Prognose besser und die Mortalitat ins-
gesamt geringer werden.

® Vichtige Elemente eines Screeningprogramms sind die
Art der Einladung, das Untersuchungsverfahren, der Al-
tersbereich und die Breite der Screeningintervalle.

® Fir ein Screening geeignete Erkrankungen sind haufig
oder schwerwiegend, haben eine lange praklinische
Phase und eine deutlich bessere Prognose bei friiher
Diagnose.

® Der Nutzen eines Screeningprogramms, wie beispiels-
weise eine Mortalitatssenkung, sollte vor dessen Ein-
fiihrung bewiesen sein. Dies erfordert im Prinzip eine
kontrollierte Studie mit geeigneter Vergleichsgruppe.

® FEine gute Beratung bietet Informationen und ermdglicht
eine Entscheidung des Anspruchsberechtigten fiir oder
gegen Screening ohne Druck.
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Profitieren wiirde bei starker Varianz in den Lén-
gen der priklinischen Phase nur eine relativ kleine
Gruppe von Patientinnen mit mittlerer Dauer der
praklinischen Phase; nicht genug, um eine erhebliche
Mortalitdtssenkung bei allen Anspruchsberechtigten
zu erzielen.

Auch deshalb ist es wichtig, Screeningmafinah-
men griindlich zu evaluieren, denn bei keinem oder
nur geringem Nutzen ist der Preis, den vor allem
auch die vielen Falsch-Positiven und Uberdiagnosti-
zierten zahlen, im Grunde zu hoch.

Benoétigt werden ausreichend grofle und ausrei-
chend lang laufende Studien mit einer nicht ge-
screenten Vergleichsgruppe und anschlieBendem
Vergleich des relevanten Endpunkts (zum Beispiel
Mortalitdt) (24). Die Gruppen miissen in Bezug auf
Inzidenz, Endpunkt und Therapie mit der Studien-
gruppe vergleichbar sein. Dies kann man durch Ran-
domisierung der Eingeladenen erreichen, es ist je-
doch nicht zwingend notwendig (25, e10). Es miis-
sen auch die wichtigsten Informationen zu den
Nicht-Teilnehmern bekannt sein um das Ausmal ei-
ner Selbstselektion abschétzen zu konnen (el1). Der-
artige vorherige Modellprojekte oder Studien wur-
den, bis auf das Neuroblastom-Screening, in
Deutschland vor Einfiihrung einer Mafinahme bis-
lang nicht durchgefiihrt. Bei der Erprobung des Neu-
roblastom-Screenings ergab sich eindeutig kein Nut-
zen sondern sogar ein mdglicher Schaden in Form
hiufiger Uberdiagnosen, so dass das Screening nicht
eingefiihrt wurde (25).
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