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Lungenkrebs

e Ca. 40.000 neu diagnotizierte Falle pro Jahr in Deutschland
 5-Jahres-Uberlebensrate < 15%

* Haufigste Todesursache bei Krebserkrankungen unter Mannern;
dritthaufigste unter Frauen

*  Wird am haufigsten im fortgeschrittenen Stadium diagnostiziert
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« Bessere Uberlebensrate bei kleinen Tumoren und Tumoren im Friihstadium



Krebs-Screening — Nutzen, potentielle Gefahren, Verzerrungen (i)

* Nutzen von Krebs-Screenings (Ziel): erfolgreichere Behandlung
und Verbesserung der Uberlebenschancen durch Fritherkennung

e Potentielle Gefahren:

— Falsch-positive Befunde: psychologischer Stress, Risiken
weiterfihrender Untersuchungen bis hin zur Diagnose

— Uberdiagnosen

— Strahlungsbedingte Risiken




Krebs-Screening — Nutzen, potentielle Gefahren, Verzerrungen (ii)

 Maogliche Verzerrungen bei der Evaluierung von Screenings
— Vorlaufszeit-Verzerrung (“lead time” bias)

— Laufzeit-Verzerrung (“length” bias)

— Selektions-Verzerrung (selection bias)




Uberlebungs-Kurve fiir Patienten mit screen-detektiertem Lungenkrebs (N=484)
und Patienten wessen Tumoren im Frithstadium (Stage 1) entfernt wurden.
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Randomisierte Lungenkrebs-Screening-Studien unter
Benutzung von niedrig dosierter Computertomographie

* National Lung Screening Trial (NLST, USA):
N = 53,454

* Europaische Studien:
— Niederlande + Belgien (“NELSON")
— Deutschland (“LUSI”)
— Déanemark (“DLCST”)
— [talien (“ITALUNG”, “DANTE”, “MILD”)




National Lung Screening Trial [NLST] Hauptresultate

Anzahl der Teilnehmer 53.454
Untersuchungsrhythmus Jdhrlich (3 x)
Anzahl Untersuchungen Screening-Gruppe 75.126
Kontrollgruppe 73.470
Personenjahre Screening-Gruppe 164.341
Kontrollgruppe 164.510

Todesfille Lungenkrebs

Screening-Gruppe

Kontrollgruppe

Lungenkrebsmortalitdt

Screening-Gruppe

Kontrollgruppe

Relative Risikodnderung

Absolute Risikodnderung

Positive HRCT-Befunde

(gemif diagnostischen Kriterief§der RCT) [n, %]

17.516 [(23%)]*

davon falsch-positiv

Studiendauer: 7 Jahre

Studienzentren: 33
% Manner: 59

Alter: 55-74 Jahre

Zigarettenkonsum:
2 30 Packunsjahre
Einstellung < 15 Jahre

Screening-gruppe: LDCT
Kontroll-Gruppe:
Rontgen-Thorax

Knotengrosse fir
weitere Diagnostik:
24 mm




National Lung Screening Trial [NLST] Hauptresultate (ii)
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The National Lung Cancer Screening Trial team, NEJM, 2011




National Lung Screening Trial [NLST] -
Einschrankungen bei der Interpretation

Frihzeitige Beendung der Studie —
mogliche Fehleinschitzung der Uberdiagnose

Art der Kontrollgruppe (standard Thorax-Radiologie)

Nur etwa 1/4 der Mortalitatssenkung insgesamt war direkt
lungenkrebs-bedingt (3/4 kardiovaskular)




Leistungsindikatoren der ersten Screeningrunde der
deutschen Lungenkrebs -Screening-Studie (LUSI)

Characteristic Number/proportion (%)
Assigned to the MSCT/control arm 2,029/2,023
Early recalls in the MSCT arm: 540/53

total/immediate

Number of biopsies 31

Lung cancers (MSCT arm) 22

Early recall rate (total) 26.6% (27.4 — 28.6%)
Immediate recall rate 2.6% (2.0 - 3.4 %)
Detection rate 1.1% (0.7 - 1.6 %)

Becker N, et al., J Cancer Res Clin Oncol, 2012



Internationale Empfehlungen zum Spiral CT
Screening

 “Although some agencies and organizations are contemplating the
establishment of lung cancer screening recommendations on the
basis of the NLST, the current NLST data alone are, in our opinion,
insufficient to fully inform such important decisions”
[NLST Research Team]

e Kein CT-Sreening bei folgenden Personengruppen durchfiihren:

— Weniger als 30 Packungsjahre Rauchen

— Rauchen vor iiber 15 Jahren eingestellt
— Jiinger als 55 oder dlter als 74 Jahre

— Schwere Begleiterkrankungen, welche kurative Behandlungen
ausschliefSen und/oder die Lebenserwartung verringern wiirden

[American College of Chest Physicians, American Society for
Clinical Oncology]



Wichtige offene Forschungsfragen (i):

Wie viele Uberdiagnosen? [ auch: Fortsetzung von
europaischen Studien]

Profitieren die durch die NLST Studie angegebenen
Risikogruppe ausreichend oder sollte die Zielgruppe
eingeschrankt bzw. erweitert werden, um eine angemessene
Balance zwischen Nutzen, Kosten und Gefahren zu erreichen?

Uber welchen Zeitraum sollte das Screening fortgesetzt
werden?

Wie oft und in welchen Intervallen sollten Screenings

durchgefuhrt werden?




Wichtige offene Forschungsfragen (ii):

[finanzielle] Kosten: Relative Kosten-Wirksamkeit der LDCT
Screening-Methode verglichen mit anderen Interventionen

Es ist nicht bekannt, ob Befunde aus randomisierten Studien
bei starken Rauchern (als Ziel-Risikogruppe) auf einzelne
Personen mit hohem Berufsrisiko (z.B. Asbest) angewendet
werden konnen.




Kriterien fur zukiuinftige Screening-Programme

* Definierung von Risikogruppen: Hauptrisikofaktoren fir
Lungenkrebs aul’er Rauchen

» Klar definierte Zielpopulation: Einschluss-/
Ausschlusskriterien (unter Berticksichtigung der
Behandlungsoptionen)

e Zugang zu qualifizierten, Richtlinien-treuen Diagnostik- und
Therapiezentren.

* Umfassendes und multidisziplinares Fall-Management:
Radiologen, Pneumologen, Onkologen, Thorax-Chirurgen,
Psychologen und Betriebsarzte

* Wissenschaftliche (epidemiologische) Begutachtung und
Uberwachung



herzlichen Dank fiir lhre Aufmerksambkeit



