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Epidemiologische Kennzahlen

Die Fakten...
« Inzidenz
weltweit: 1,200 000
Europa: 432000
Deutschland: 68 000
« Mortalitat:
Weltweit: 600 000
Europa: 212000

Deutschland: 32 000

mmmm) | ebenszeitrisiko: 5-6%

International Agency for Research on Cancer 2010
Lansdorp-Vogelaar et al., Endoscopy 2012

Jemal et al., Cancer J Clin 2008

Ferlay et al., Ann Oncol 2007

Epidemiologische Kennzahlen

Abbildung 3.5

Sterberaten 1980 2008, KCD10 G181

Fafle pro 100000 (Europasiandrd)

igBo 1g82 gy 198 1g88  19e0 g9z s 1996 1988 2000 2002 2004 2006
— Erranhngrae Manner  — Evbrarkungsrate Frauen
P — == Sterbarans Fran

Krebs in Deutschland 2005/2006. Haufigkeiten und Trends. 7. Ausgabe.Robert Koch-Institut (Hrsg.) und
der epidemiologi K ister in D e.V. (Hrsg.). Berlin, 2010

Abbildung 1: beim Karzinom [14]. @
a
00
200
o0
"
) " » ) - 2 @ m s
P & in Deutsehland [1a): blaue Kurve fir Minner, rote Kurve fir Frauen

Datenquelle: DGHO Bericht 2014



Kolorektales Karzinom - Bildgebung

Kolorektales Karzinom

08.04.2016

Sekundire Pravention
Fruherkennung

Primire Pravention

Erkennungund Erkennung von
Behandlungven malignen Tumoren in
Vorstufen frithen Stadien

Priikanzerose

Modifiziert DGHO 2014

Rektumkarzinom cT3b

7.4, Praoperative Ausbreitungsdiagnostik
Abbildung 4: Staging beim kolorektalen Karzinom

Untersuchung KelenCa
Komplette Koloskopie X

CEA X
Abdomensonographie X
R6-Thorax x

Starre Rekioskopie

RektumCa
X
X

X

MR (CT}-Becken mit Angabe Abstand des Tumors zur mesorektalen Faszie

Rektale Endosonographie bel Tokal begrenziem Tumor

S3 Leitlinie Kolorektales Karzinom Version 1.1 — August 2014

MRT Rektumkarzinom

T2w DWI Tiw KM Fettsattigung
MRT bestimmt mit hoher Exaktheit die extramurale Infiltrationstiefe
=> aquivalent zur Histologie croup; Radiology 2007; 243: 132-139
=> CRM (circumt. Resektionsrand): Sens.: 92 %; neg. Vorhersagewert 94% mercury study; BM) 2006; 333

Faktor: crRM + <1mm Abstand zur MRF)
3,5-fach erhohte Lokalrezidivrate
2-fach erhohte Sterberate simeck et ai; Ann surg 2002; 235:449-457

Forschungsschwerpunkte

1. Lokales Staglng (TNM, CRM, EMVI)

2. Multiparametrische Bildgebung (surrogatparameter: DWI/ADC/SI):

- Verlauf und Prognose
- Therapie- und Nachsorgestratifizierung
(insbesondere nach neoadjuvanter Radiochemotherapie)



Rektumkarzinom
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MRT Rektumkarzinom

EMVI = extramurale Veneninfiltration

Tiw +KM

4-fach erhohtes M+ Risiko smith et al; Br J Surg 2008; 95:229-236

MRT ist einzige Modalitat, die EMVI abbilden kann Nougaret et al; Radiology 2013; 268: 330-344

MRT Rektumkarzinom

Forschungsschwerpunkte
1. Lokales Staging (TNM, CRM, EMVI)

2. Multiparametrische Bildgebung (surrogatparameter: DWI/ADC/SI):
- Verlauf und Prognose
- Therapie- und Nachsorgestratifizierung
(inshbesondere nach neoadjuvanter Radiochemotherapie)

Kolorektales Karzinom

Verlauf unter neoadjuvanter Therapie
“watch and wait” versus OP

DWI pra CRT DWI post CRT

MRT bei 1,5 und 3,0T: beste Parameter: Sl-lesion, rSI > ADC
Cai et al; Eur Radiol 2014;24:2962-2970

Primire Pravention | Sekundire Privention

Fruherkennung

Behandlung von malignen Tumoren in

Erkennungund Erkennung von
Vorstufen friihen Stadien

Modifiziert DGHO 2014



Fruherkennung

REFERENZZENTRUM
MAMMOGRAPHIE
MUNSTER

Mammographie Niedrigdosis-Thorax-CT
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Darmkrebs: Ursachen
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10-15 Jahre

Kolorektales Karzinom

Verteilung des Darmkrebses nach Risiko

Sporadisch
(durchschnittl. Rislko//,, —==

65% - ssm?_/\ \

Familiare

Belastung

(10% - 30%)

Seltene Syndrome
(<0.1%)
Erbliches nicht-
polyposes
Familiare adenomatose (HNPCC) (5%)
Polypose (FAP) (1%)

Kolorektales Screening...

* WHO 1968
allgemeine Grundprinzipien

« EU policy on cancer screening
(Council Recommendation 2003)
Information/Schulung, Nutzen/Risiko,
Kosten, Infrastruktur, Qualitatskontrolle

* EU Leitlinien
(guidelines for Quality Assurance in colorectal cancer Screening)
Indentifizierung, Information, Einladung,
Performance, diag. work up, Behandlung,
Nachsorge , Training etc.
Wilson et al., Principles and practice of mass screening fo
disease. WHO 1968
mmm) Keine Methodenempfehlung! i opean quideines for qutiy assurance incolorecal cancer
screening and diagnsosi, Endoscopy 2012



CRC-Screening: Empfehlungen

08.04.2016

Kolorektales Screening in der EU

FOB Tcuaiac wesssss)  Evidenzlevel Grad | EU-Leitlinie

Mortalitétssenkung 14%
FOB T Timmunochemisch W) Evidenzlevel Grad Il
Sigmoidoskopie wessssss=)  Evidenzlevel Grad Il

Mortalititssenkung 28%

Koloskopie wsssssw)  Evidenzlevel Grad Il

Mortalitétssenkung 777

Neu: DNA Stuhltest, virtuelle Kolonographie, Septin 9

Deutsche
el rda Stfurg
: Deutsche Krebshitfe
Evidenzlevel £ Deutiche Krebageselichaf (OKG)
Evidenz fur Effizienz Doutsches Krsbsorschungsacotrum (0K52)
Ev!denz fElr Interval m"""m";‘:,", ","m"‘"""y
Evidenz fiir Altersspanne Nationl Cancer nstitute

1
: v .5, Peventie Serices Task 1
Evidenz fiir Risiko-/Nutzen und Koster - e

European Code against Cancer
Intemational Agency for Ressarch on Cancer (IARC)

Kolorektales Karzinom

Kolorektales Screening...

« EU-weite Implementierung von

Screeningprogrammen
(derzeit in 17 von 28 Mitgliedsstaaten)

in 10 Staaten FOBT
in 6 Staaten FOBT und Koloskopie
in 1 Staat nur Koloskopie

Kolorektales Screening in Deutschland %

Kolorektales Screening in Deutschland

« Nationaler Krebsplan
Handlungsfeld 1: Ziele-Papier 2 b

Weiterentwicklung der Darmkrebsfriherkennung
wa
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Untersuchung Deutschland
Digitale Rektale Untersuchung jahrlich ab dem 45. Lebensjahr (Lj)
Test auf okkultes Blut jahrlich awischen dem 50. und s4. Lj.
(Guajaktest, FOBT) ijihelich ab dem 55. Lj. als Altemat Kol
Totale Koloskopie ab dem 55. 1
ach 10 Jahren bei unauffalligem Befund”

Early ion, and i of
Cancer Within 10 Years of Screening Colonoscopy in Germany

Hermann Brenner,"* Lutz Altenhofen,” Crristian Stock.” and Michas! Hoffmeister

Do o Cincat Encemaiogy v Ago Resesen, Gernan Cancar etarh Carer (OKF 2 Hecetary Garnary
R Carcer Coracrmuen DTN Piperg. Garrary: KCortra Pesearch ettt of Ariisory oot e i Garay
Batn, ey a0 st of Moces Brrmety an ormatcs. Unversty of Hecsbers Hoautoss: Germary

Germamy in Octuber 2002, We aimed tn
o am peevesion, ey deocton 4 oveedgeest ofcoucta canes {CB 1 tha 10
years siace its introsuction.

5.
regetry. CRCs prevented. detected cartier (ham they woakd have been without screesing. sod

aiest durieg Che putients Liecinse) were estimated by Markow models, Mol parsemeters
Inchuded sex-specibc 3md agespeciic G 3 STTeNINg ColMEIVPY. mortaly; rates of

4,4 Millionen Screening-Koloskopien (in 2100 Praxen, von 2003-2012)

Uberweisung durch Hausérzte
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— 10n ot Projekt wissenschafiche Begleitung von
Akzeptanz Z| SR e

Kolorektales Screening in Deutschland

Zusammenfassung lierte Tei an Frihert A D2

berechtigten Altersgruppen in Deutschland — 2003 bis 2010*

« Karzinome: 0,9% (47,3% in UICC Stadium I)
Altersgruppe

® Minnw B Frauen

« ,Advanced adenoma“: 6,4% =%

- Komplikationsrate: 0,28 % (emste Komplikationen in 0,058%) “-%

ik aneunge Keioskorsen i des Tahren 003 - 3034:
‘Sadamueteihing dee Neorestales Kaeiare

e

i % aller Anspruchs
berecttigten (2010)

Ty — MR EDEMEMEM NV VI VI

z — 10n ot Projekt wissenschafiche Begleitung von
Diagnosen i == .‘ Target?

Pooled data 2003-2009, n=29168 »advanced Karzinom
adenoma“

- 210 mm  73,5% 2,6%

o JE 6-9mm  49%  0,07%

16907 260 45 69

wes mi e — < 5mm 0,9% 0,04%

Ziellasion!
Tabelle 1. nach -
Karzinomfalle

wsse 156 2 37 Perforationsrisiko
Koloskopie

0,032-0,145%*

Kim etal, N Engl J Med 2007
Pickhardt et al, N EnglJ Med 2003
Liebermann et al, Gastroenterology 2008
Rexetal, Am J Gastroenterol 2009

* Lohsirwat etal, W. J Gastroenterol. 2010

58% - keine Polypen
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Virtuelle Kolonographie

Table 4. Patients With Adverse Events and Type of
Complication (2005-2008)

‘With Without
Overall  polypectomy polypectomy
n (per n (per n (per
Complications 1000) 1000) 1000)
Maijor complications
58) [[902(1.49) 240(0.17) 0,017-0,149%*
Deaths 0) 0.00 0

Significant bleedings 15(0.01)
Perforations 160(0.12)
Cardiopulmonary events 54(0.04)
Other 10(0.01;
Less serious o0 Perforationsrisiko
complications Koloskopie
Overall 3760 (1.90) 2673(4.42) 1087(0.79) 0/ %
Minor beedings 2423(1.22) 2303(381) 120(0.09) 0,032-0,145%
inor cardiopulonary 1153 (0.58) 281 (0.46) 872(0.63)
events
Other 184(0.09) 89(0.15)  95(0.07)

Pox et ., Gastroenterology 2012

*Lohsiiwat et al., W. J Gastroenterol. 2010

Wissenschaftliche Themenkomplexe

» Akzeptanz der Vorsorge erhthen?

* Anzahl therapeutischer Koloskopien senken?

Bildquelle: Charité

Pubmed-Abfrage
n = 1995
1. Darmvorbereitung
- Stuhlmarkierung (fecal tagging)

2. Untersuchungstechnik
- Gerateparameter
- Strahlenexposition

3. Datenauswertung
- 2D und 3D-Techniken
- CAD

4. Screening
- Standardisierung
- Performance
- Akzeptanz
- Kosteneffektivitat

St & Tator society of i i
and abdominal radiology (ESGAR): C
statement on CT colonography

GASTROINTESTINAL

The second ESGAR consensus statement on CT colonography
Emanucle Nerf « Steve Halligan « Mikacl Hellstrom -

Philippe Lefere - Thomas Mang
Jaap Stoker + Stuart Taylor - Andrea Laghi +
ESGAR CT Colonography Working




CT-Kolonographie: Durchflihrung
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GASTROINTESTINAL

The second ESGAR consensus statement on CT colonography

+ komplette Darmreinigung mit ,fecal tagging“
« Buscopan®
+CO,

+ Bauch- und Riickenlage

+ kein i.v. Kontrastmittel

+ geringst mogliche Strahlenexposition

+ Auswertung: 2D oder 3D-Ansatz

CT-Kolonographie: Strahlendosis

Sub-milliSievert (sub-mSv) CT
colonography: a prospective comparison
of image quality and polyp conspicuity
at reduced-dose versus standard-dose
imaging

Objective

... To prospectively compare reduced-dose (RD) CT colonography (CTC) with
imaging using several reconstruction algorithms.

Conclusion

dose (SD)

... Sub-milliSievert CTC performed with iterative reconstruction techniques demonstrate

improved image quality compared to RD images

50 mAs 10 mAs
(Ruckenlage) (Bauchlage)

CT-Kolonographie: Auswertung

VS.
8-10 mSv

,,normales
Abdomen CT

Wessling et al., Radiology 2006




Reporting: C-RADS System
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Wissenschaftliche Themenkomplexe

S Goloniciclassiication schema
Nondiagnostic
Negative
One or two 6-9 mm polyps

2 10 mm polyp; = 3 6-9 mm
Mass; likely malignant
Extracolonic classification schema n=6.769 asymt. Personen
(20052011, single center)

EO Nondiagnostic

E1 Normal } .
E2 Likely benign

E3 Probably benign 1%

E4 Potentially important 2%
Kim et al, ARRS meeting
Pooler et al., AJR 2014

CT-Kolonographie-Screening

Pubmed-Abfrage

n =1995
1. Darmvorbereitung

- Stuhlmarkierung (fecal tagging)

2. Untersuchungstechnik
- Gerateparameter
- Strahlenexposition

3. Datenauswertung
- 2D und 3D-Techniken

4. Screening
- Standardisierung
- Performance

- Akzeptanz

- Kosteneffektivitat

CTC: Performance

Perfor- Target Kosten - Senkung
mance effizienz Mortalitét
Inzidenz

[ Pobyp > 6w, < 10mm  Polyp > 10 mm

Pachhardt ot
4o -




Performance: ACRIN Multicenter trial
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Performance und Variabilitat

Accuracy of CT Colonography for Detection of Large Adenomas and Cancers
Johnson, Daniel et al, New England Journal of Medicine. 359(12):1207-1217, September 18, 2008.

Percentage of patients with adenomas and advanced neoplasia according to radiologist
N= 6866

20%

CTC detacon rates or = # - perpeh® = @Adenoma @ Advanced Neoplasia

Size’ of adenomas or cancers
16% —
Dolmaonn e
Detection 059 oo 075 080 oa2 084 12%
Rates
a74) @0y (220) (187) (143) (128)
(0.045) | (0046) | (D042) (0.041)  (0.042) (D.043)

" ¢

Funded by: ‘

The National Cancer Institute

Coordinated by: Fazit: -~ . 7

The American College of Radiology ) . . ‘

Imaging Network (ACRIN) CTC ist bei der Dete.kllon von 1

Endorsed by: Polypen 2 6 mm gleichwertig zur o A 8 c o 3 F 5 W Total

The American Cancer Society Koloskopie Radiologist Pooler B D et al. Radiology 2013

Virtuelle Kolonographie Patientenakzeptanz
gy oot Screening CT Colonography: AJR 2012
rooks0.Cosk®_ Multicenter Survey of Patient n=1417
Mark . Riddle* Experience, Preference, and
Frovhp s Potential Impact on Adherence

» Akzeptanz der Vorsorge erhohen?

» Anzahl ,therapeutischer* Koloskopien senken?

Bildquelle: Charité
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http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2654614/table/T4/
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2654614/table/T4/
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_anl _anl
. . Eed) . i Eed)
Screening mit CTC L Screening mit CTC L
[ ssuit | [ ssuit |
oxae o Published in final edited form as
AJR Am J Roentgenol. 2014 June ; 202(6): 1232-1237. doi:10.2214/AJR.13.11272
sty
=t Ctocgrasey
- Oder CT Colonography Reporting and Data System (C-RADS):
oiciomatss Benchmark Values From a Clinical Screening Program
W TN Gy screening Colomoncopiey ) . X
B. Dustin Pooler, David H. Kim, Vu P. Lam, Elizabeth S. Bumnside, and Perry J. Pickhardt
e n crc ot Department of Radiology, University of Wisconsin School of Medicine and Public Health, E3/311
Clinical Science Center, 600 Highland Ave, Madison, W1 537923252
Abstract
e OBJECTIVE—The CT Colonography Reporting and Data System (C-RADS) is a well-
r ed standard for reporting findings at CT colonography (CTC). How few data on
» ark values for clinical performance have been published to date, especially for screening
The purpose of this smdy wa blish baseline C-RADS values for CTC screening
. ill I I | I (SRR bl M SUBJECTS AND METHODS—Froum 2005 to 2011, 6769 asymplomatic adults (3110 men and
2 2 PP PP 3659 women) 50-79 years old (mean [+ SD] age, 36.7 + 6.1 years) were envolled for first-time

Benson et al., J Gastrointestin Liv Dis 2012

_m
=
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Virtuelle Kolonographie ACRIN Multicenter trial

1° virtuelles CT 1° Koloskopie
Screening Screening

* Akzeptanz der Vorsorge erhhen?

» Anzahl ,therapeutischer* Koloskopien senken?

Bildquelle: Charité

"



Intervallkarzinome?

Screening
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Eur Radiol (20
DO 10.1007/5K330.011

GASTROINTESTINAL

Five year colorectal cancer outcomes in a large
negative CT colonography screening cohort

David 1 B. Dustin Pooler - Je
Perry J. Pickhardt

ifer M. Weiss «

1011 Patienten, negative CT-Kolo (keine Polypen > 6mm)

1 CRC =0,1% Karzinome pro 1000, 12 ,,advanced Adenoma*“

Key Points
« The practice of setting a 6 mm polyp size threshold seems
safe. An interval of 5 years for routine CTC screening is appropriate.

Die deutsche Perspektive...

iNutzen Schaden

Erfahrungen Personliche Einstellung Individuelle Risikofaktoren Alter

Optimale Methoden Evidenz-basie Qualitatssicherung

Die deutsche Perspektive...

UNIVERSITAT /'\ 't"t
D15 BURG in TEAErk N

Alfried Krupp von Bohlen und Institut fir Forschung in  der
Halbach-Stiftungslehrstuhl fir Operativen Mediizin (IFOM)
Medizinmanagement

Evidenzbericht fiir das Update der S3-Leitlinie Kolorektales
Karzinom im Rahmen des Leitlinienprogramms Onkologie
1T I i i 8

S3-Leitlinie:

Fragestellung und Ziel

Themenkomplex II: Screening asymptomatische Bevdlkerung:
CT-Kolonographie (CTC)

a) In wie weit wird die KRK bedingte Mortalitét durch CTC gesenkt?

b) In wie weit wird die Inzidenz kolorektaler Karzinome durch CTC gesenkt?

—_—

c) Was sind die Testeigenschaften von CTC im Vergleich zum Refer
(Koloskopie)?

4.2.3. Radiologische Verfahren

4.13. Empfehlung 2013

tmpfehlungsorad  Dije CT-Kol hie und die MR-Kol hie sollten nicht fur die Darmkrebs

B Vorsorge/- g in der hen g eingesetzt
werden
Bel Koloskopie (z. B. Adt n) und fortbestehendem Wunsch des
Patienten auf komplette Kolonbeurteilung sollte eine CT- oder MR-Kolonographie
erfolgen

Level of Gvidence e Nova {173:175)

3b

Starker Konsens

S3 Leitlinie Kolorektales Karzinom Version 1.1 - August 2014
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Die europaische Perspektive... Die US-amerikanische Perspektive...

CMS.QOV 2009

Rl et

TS HPSSIE AT E M Centers for Medicare & Medicaid Services
EDITORIAL
o Decision Memo for Screening Computed Tomography Colenoaraphy (CTC) for
" - . " " Colorectal Cancer (CAG-D0336N)
Editorial on the Europ Society of Ge I Endoscopy
(ESGE) and European Society of Gastrointestinal and Abdominal =

Radiology (ESGAR) guideline on clinical indications for CT Expard

colonesraphy i he colorectal cancer dlasnosts
- B Decision Summary

Ansdren Laght'- Emesmcle Ner? - Thuslele Regae The Certers for Medicare and Medicaid Services (CMS) concludes the folloving

... ESGE and ESGAR do not The evidence is inadeguate to conclude that CT colonography is an appropriate colorectal cancer screening test
. . . Act. CT colonography for colorectal cancer screening remains noncovered
recommend CTC as a primary test for population screening,

but since there is clear evidence of the high diagnostic Hau ptbed enken:
accuracy of CTC, both societies consider that CTC Strahlenexpositic;n

may be proposed as a CRC screening test on an individual

Ubertragbarkeit auf Patienen > 65 Lbs;j.
Bedeutung von “extracolonic findings”

basis provided the screenee is adequately informed about

test characteristics, benefits, and risks.

CMS.gov

Centers for Medicare & Medicald Services

Die nachsten Schritte ...

seit 2009 ...

Strahlenexposition
<3 mSv (BEIR VII panel sisogica efects of onizing Radiation)
Risiko-/Nutzen von 1:24 bis 1:35 eringon de conzates)

Evaluation USPSTF seit Herbst 2013 (~18 Monate)

12. August 2014

.S. Preventive Services Task Force

The Patient Protectm and Affordable Care Act (PPACA) 2010 (ObamaCare) DNA-stool test

- . . . (Cologuard, Exact
Ubertragbarkeit auf Patienen > 65 Lbs;j. Sciences)

ACRIN 6664, Nat. Naval Medic. Center, Univ. of Wisconsin CMS OV

advanced adenoma: 7.6% vs. 6.1 % g +FDA

.. . . . - . Centers for Medicare & Medicaid Services
GroRe/Histologie/Verteilung statistisch idem Approved!
“referral rate” 15% vs. 12% MEDAC-Panel (Medicare Evidence Development and Coverage Advisory Committee)

Impact of “extracolonic” findings
10 Studien seit 2008
10-16% (E3+E4), Zusatzuntersuchungen bei 6-10%

13
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Radiologie in der ,,4P“ Medizin

Americans overtested,
overtreated, experts say

More care is not necessarily better, even for President Obama

pradiktiv
- Epigenomik
M Dy - Biomarker

/

— personalisiert *

S individ. Profil

Cadenabbia-Gesprache, FAZ 15.09.10

Potentielle Rolle der CTC

Primare Prévsntlon] [ Friherkennung } Miinsteraner

DKG ' Zertifiziertes .
e s.: Onkologisches Zentrum Allianz gegen
Krebe

Ernéhrung
Lebenssti .
Vielen Dank!

______ PolypeniAdenome

invasives Karzinom

awoydwisg

systematisch?

opportunistisch?
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